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Lukijalle

Lymfoomat olivat Tuusulan symposiumin aiheena edellisen kerran vuonna 2002. 
Kuluneiden kymmenen vuoden aikana tämän tautiryhmän luokittelussa ja hoidossa 
on otettu merkittäviä edistysaskeleita erityisesti B-solulymfoomien osalta. Luokittelua 
täydennetään syto- ja molekyyligeneettisillä menetelmillä, minkä lisäksi on saatu 
käyttöön vasta-ainepohjaisia hoitoja ja radioimmunoterapia.

Imukudosta on eri puolilla elimistöä, joten vain alle puolet lymfoomista todetaan 
imusolmukkeista. Lymfoomat jakautuvat erittäin moniin alaryhmiin, minkä takia 
niiden luokittelu ja hoito ovat hyvin monimutkaisia ja vaativat erityisosaamista sekä 
moniammatillista yhteistyötä.  

Lymfoomiin liittyviä ajankohtaisia keskustelunaiheita ovat muun muassa 
diagnostiikan vaatimat resurssit, diagnostiikan ja hoitojen keskittäminen, hoitojen 
sivuvaikutukset ja hedelmällisyyden heikkeneminen sekä lymfoomarekisteri. 

Syöpäsäätiön XXXIX symposiumi on antanut erinomaiset mahdollisuudet pohtia 
yhdessä näitä aiheita. Tuusulan symposiumi on perinteisesti useiden erikoisalojen 
yhteistapahtuma, minkä ansiosta keskustelut ovat vilkkaita ja monipuolisia. 
Luentojen lisäksi myös nämä keskustelut on koottu Focus Oncologiae -julkaisuun. 

Syöpäsäätiön XXXIX symposiumin suunnittelu on perustunut avoimeen 
aivoriiheen ja vankkojen ammattilaisten työpanokseen. Haluan kiittää kaikkia 
tieteellisen ohjelman laatijoita sekä käytännön järjestelyistä vastanneita henkilöitä. 
Symposiumin työryhmään ovat kuuluneet Sirkku Jyrkkiö, Marja-Liisa Karjalainen-
Lindsberg, Tuula Lehtinen, Sirpa Leppä ja Marko Seppänen. Syöpäjärjestöistä 
mukana järjestelyssä ovat olleet Katja Aktan-Collan, Anu Kytölä, Satu Lipponen ja 
Carita Åkerblom. 

 
Seija Grénman 
Syöpäsäätiön hallituksen puheenjohtaja, professori 
TYKS, Naistenklinikka
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Lymfoomien synnyt ja syyt

Ydinasiat

• Vuonna 2010 Suomessa todettiin yhteensä 1 379 
uutta lymfoomaa, joista 1 227 oli non-Hodgkin-
lymfoomia (NHL) ja 152 Hodgkinin lymfoomia. 

•Non-Hodgkin-lymfooma oli 485 potilaan perus
kuolinsyynä ja Hodgkinin lymfooma 23 potilaan 
kuolinsyynä vuonna 2010, mutta nämä potilaat olivat 
sairastuneet jo vuosia aiemmin. 

•Suomessa elää 8 988 NHL-diagnoosin saanutta 
ihmistä ja 2 788 Hodgkinin lymfooma -diagnoosin 
saanutta. Osa heistä sairastaa aktiivista tautia, osa  
on seurannassa ja osa on parantunut. 

•Suomalaisten lymfoomapotilaiden viiden vuoden 
suhteelliset elossaololuvut ovat kansainvälisesti kat-
soen korkeita: non-Hodgkin-lymfoomaa sairastavien 
64 prosenttia ja Hodgkinin lymfoomaa sairastavien 
92 prosenttia.

Dosentti
Risto Sankila
Suomen Syöpärekisteri

Lymfoomien epidemiologia

Lymfoomat ovat imukudoksen pahanlaatuisia kasvaimia. 
Vuosikymmenten mittaan on ollut käytössä useita 
lymfoomien luokittelujärjestelmiä, joten lymfoomien 
ilmaantuvuudesta on vaikea muodostaa historiallisia 
aikasarjoja. Suomen Syöpärekisteri siirtyi vuonna 2007 
käyttämään Kansainvälisen syöpäsairauksien luokittelun 
kolmatta laitosta (ICD-O-3), joka erittelee laskutavan 
mukaan 30–70 erilaista lymfoomatyyppiä. Lisäksi 
lymfaattiset leukemiat ovat osin samankaltaisia kuin 
lymfoomat. Seuraavassa käsitellään vain lymfoomia, 
joiden vanhat pääluokat olivat Hodgkinin lymfooma 
(HL) ja non-Hodgkin-lymfooma (NHL).

Hodgkinin lymfooma
Hodgkinin lymfoomat ovat miehillä hieman yleisempiä 
kuin naisilla. Vuonna 2010 Suomessa todettiin 82 
Hodgkinin lymfoomaa miehiltä ja 70 naisilta. Tapaus
määrät ovat kehittyneet varsin vakaasti viimeisen 
parinkymmenen vuoden ajan (kuva 1). On kuitenkin 
mahdollista, että aiempina vuosikymmeninä Hodgkinin 
lymfoomien joukkoon on luokiteltu muitakin 
lymfoomatyyppejä. Taulukossa 1 on esitetty vuonna 
2010 diagnosoitujen Hodgkinin lymfoomien jakautu
minen morfologian mukaan. 

Hodgkinin lymfoomien hoitotulokset ovat erinomaiset, 
mikä näkyy jatkuvasti laskevina kuolleisuuslukuina 
(kuva 1). Suomalaisten potilaiden elossaololuvut ovat 
maailman huippuluokkaa, mikä kuvastaa sitä, että 
meillä on käytössä parhaat mahdolliset hoitomuodot 
(kuva 2). Suomen Syöpärekisterin tuoreimman arvion 
mukaan Hodgkinin lymfoomaa sairastavien potilai-
den viiden vuoden suhteelliset elossaololuvut ovat 
91–92 prosenttia.

Hodgkinin lymfooma on selvästi yleisempi Pohjois-
Amerikassa, Euroopassa ja Australiassa kuin kehittyvissä 

maissa. Suomessa sen ilmaantuvuus on Pohjoismaiden 
korkein. Etenkin suomalaisnaisten riski sairastua on 
suurempi kuin muissa Pohjoismaissa. Tämän ilmiön syytä 
ei tiedetä, mutta ero muodostuu nuorten naisten erityisen 
suuresta lymfoomien ilmaantuvuudesta (kuva 3).

Hodgkinin lymfooman aiheuttamat kuolemat ovat 
harvinaisia: niitä on vuosittain vain parikymmentä ja 
kuolemat painottuvat selvästi vanhuksiin.

Non-Hodgkin-lymfoomat
Non-Hodgkin-lymfoomat (NHL) ovat suuri joukko imu-
kudossyöpiä. Suomessa todettiin vuonna 2010 yhteensä  
1 227 non-Hodgkin-lymfoomaa, joista 638 miehiltä ja 
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Kuva 2. Hodgkinin lymfoomaa sairastavien miesten 
viiden vuoden suhteellisten elossaololukujen kehitys 
Pohjoismaissa. Naisten luvut ovat samanlaiset. (Acta 
Oncologica 2010.)

589 naisilta. Vaara sairastua non-Hodgkin-lymfoomaan 
on suurentunut koko syöpärekisteröinnin ajan 
1950-luvulta alkaen (kuva 4). Ilmaantuvuus tasaantui 
1990-luvulla, mutta viime vuosina se näyttää taas 
kasvaneen. 

Non-Hodgkin-lymfoomien aiheuttama kuolleisuus 
on kääntynyt voimakkaasti laskuun 2000-luvulla, kun 
siihen on saatu uusia hoitoja (kuva 4). Nämä lymfoomat 
painottuvat selvästi vanhimpiin ikäluokkiin ja puolet 
potilaista on yli 65-vuotiaita. Vanhimmat potilaat 
kestävät huonosti vaativia hoitoja, joten myös kuolemat 
painottuvat vanhimpiin ikäluokkiin. Non-Hodgkin-
lymfoomat aiheuttivat vuonna 2010 kaiken kaikkiaan 
485 kuolemaa.

Alueellisesti non-Hodgkin-lymfoomat ovat yleisem-
piä pääkaupunkiseudulla ja jostakin syystä myös 
Itä-Suomessa (kuva 5). Maailmanlaajuisesti ne ovat 
yleisimpiä Pohjois-Amerikassa, Australiassa ja Pohjois-
Euroopassa. On kuitenkin huomattava, että erilaisten 
non-Hodgkin-lymfoomien morfologiset tyypit vaihtele-
vat maantieteellisesti huomattavan paljon ja esimerkiksi 
eräät Aasiassa yleiset tyypit ovat Suomessa harvinaisia. 

Lymfoomat voivat esiintyä lähes missä tahansa 
kudoksessa, mutta yleisimmin ne diagnosoidaan imu- 
solmukkeista. Vuonna 2010 imusolmukkeista diag-
nosoitiin 520 non-Hodgkin-lymfoomaa (taulukko 2). 
Huomattavaa on, että suurehko osa lymfoomista 
on sellaisia, että niiden alkuperä jää Syöpärekisterin 
kannalta epämääräiseksi. Osasyynä tähän on se, että 
ICD-10-luokituksessa ei tarvita tietoa lymfooman 
lähtöelimestä. 

Non-Hodgkin-lymfoomaa sairastavien potilaiden 
elossaololuvut ovat parantuneet jatkuvasti. Yleisimpien 
suurisoluisten B-solulymfoomien ennuste on kuitenkin 

ICD-O-3/WHO:n termi	 Miehet	 Naiset
 9650 NOS	 11	   6
 9651 lymphocyte-rich	 4	   1
 9652 mixed cellularity	 12	 12
 9653 lymphocyte depletion    	  1	   1
 9659 nodular lymphocyte predominance	 15	   4
 9663 nodular sclerosis	 39	 46
 Kaikki	 82	 70

Taulukko 1. Uusien Hodgkinin lymfoomien jakautuma 
morfologian mukaan vuonna 2010. 

Kuva 1. Hodgkinin lymfoomien tapausmäärien ja kuole-
mantapausten kehitys Suomessa (NORDCAN 2012).

Kuva 3. Hodgkinin lymfooman ikäjakauma on kaksi-
piikkinen. Sitä ei tiedetä, miksi taudin ilmaantuvuus on 
15–30-vuotiailla suomalaisnaisilla selvästi suurempi kuin 
muissa Pohjoismaissa asuvilla naisilla. (NORDCAN 2012.)
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Primääripaikka	 Miehet	 Naiset	 Kaikki
 Suu, kieli	 6	 5	 11
 Sylkirauhaset	 6	 3	 9
 Nielu, nielurisa	 23	 14	 37
 Maha	 23	 24	 47
 Ohutsuoli	 23	 12	 35
 Paksu- ja peräsuoli	 8	 4	 12
 Haima, maksa	 2	 -	 2
 Perna	 11	 17	 28
 Nenä, sivuontelot	 3	 8	 11
 Keuhko	 6	 10	 16
 Välikarsina ja keuhkopussi	 10	 7	 17
 Luu	 3	 5	 8
 Iho	 45	 30	 75
 Pehmytkudokset	 31	 38	 69
 Rinta	 -	 9	 9
 Kives	 19	 .	 19
 Silmä	 9	 7	 16
 Keskushermosto	 18	 18	 36
 Kilpirauhanen	 3	 9	 12
 Muu määritelty	 7	 6	 13
 Määrittelemätön tai tuntematon	 115	 110	 225
 Imusolmukkeet	 267	 253	 520
 Yhteensä	 638	 589	 1227

Taulukko 2.  Vuonna 2010 todettujen  
non-Hodgkin-lymfoomien sijaintipaikat.  

Kuva 4. Non-Hodgkin-lymfoomien ilmaantuvuuden ja 
kuolleisuuden kehitys Suomessa. Vakiointi perustuu 
maailman standardiväestöön. (NORDCAN 2012.)
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Morfologia	 Selitys	 Lukumäärä
M9590/3 	 Malignant lymphoma, NOS	 55
 M9591/3 	 Malignant lymphoma, non-Hodgkin, NOS	 53
 M9596/3 	 Composite Hodgkin and non-Hodgkin lymphoma	 1
 M9670/3 	 Malignant lymphoma, small B lymphocytic, NOS	 65
 M9671/3 	 Malignant lymphoma, lymphoplasmacytic	 16
 M9673/3 	 Mantle cell lymphoma	 85
 M9675/3 	 Malignant lymphoma, mixed small and large cell, diffuse	 1
 M9679/3 	 Mediastinal large B-cell lymphoma	 8
 M9680/3 	 Malignant lymphoma, large B-cell, diffuse, NOS	 479
 M9684/3 	 Malignant lymphoma, large B-cell, diffuse, immunoblastic, NOS	 2
 M9687/3 	 Burkitt lymphoma, NOS	  12
 M9689/3 	 Splenic marginal zone B-cell lymphoma	 8
 M9690/3 	 Follicular lymphoma, NOS	 132
 M9691/3 	 Follicular lymphoma, grade 2	 40
 M9695/3 	 Follicular lymphoma, grade 1	 51
 M9698/3 	 Follicular lymphoma, grade 3	 35
 M9699/3 	 Marginal zone B-cell lymphoma, NOS	 50
 M9700/3 	 Mycosis fungoides	 33
 M9701/3 	 Sezary syndrome	 3
 M9702/3 	 Mature T-cell lymphoma, NOS	 36
 M9705/3 	 Angioimmunoblastic T-cell lymphoma	 13
 M9709/3 	 Cutaneous T-cell lymphoma, NOS	 4
 M9714/3 	 Anaplastic large cell lymphoma, T cell and Null cell type	 13
 M9717/3 	 Intestinal T-cell lymphoma	 7
 M9719/3 	 NK/T-cell lymphoma, nasal and nasal-type	 2
 M9727/3 	 Precursor cell lymphoblastic lymphoma, NOS	 1
 M9729/3 	 Precursor T-cell lymphoblastic lymphoma	 3
  Yhteensä		  1207

Taulukko 3. Non-Hodgkin-lymfoomien morfologinen jakauma vuonna 2010.  
Luokittelu ei sisällä kaikkia ICD-10-luokituksen C96-sairauksia. 

olennaisesti huonompi kuin usein hitaasti pahanlaa-
tuistuvien follikulaaristen lymfoomien. Vuonna 2010 
todettiin 481 uutta suurisoluista B-solulymfoomaa ja 231 
sen aiheuttamaa kuolemaa. Vastaavasti samana vuonna 
todettiin 258 uutta follikulaarista lymfoomaa ja vain 50 

sen aiheuttamaa kuolemaa. Non-Hodgkin-lymfoomaa 
sairastavien viiden vuoden suhteellinen elossaololuku 
on Suomessa keskimäärin 64 prosenttia. Luku on erin-
omainen, koska se on laskettu koko väestön lymfoomien 
perusteella eikä valikoituneista kliinisistä aineistoista.

Finnish Cancer Registry – Institute for Statistical and Epidemiological 
Cancer Research. Cancer in Finland 2008 and 2009. Cancer Statistics 
of the National Institute for Health and Welfare (THL). Cancer Society 
of Finland Publication No 84. Helsinki: Suomen Syöpärekisteri, 2011.

Engholm G, Ferlay J, Christensen N ym. NORDCAN: Cancer 
incidence, mortality, prevalence and survival in the Nordic countries, 
Version 5.0. Osoitteessa www.ancr.nu. Association of the Nordic Cancer 
Registries & Danish Cancer Society, 2011.

Sankila R, Merikivi M, Mustonen S, Ovaska I (suomenkielisen 
laitoksen toimituskunta). Kansainvälinen syöpäsairauksien luokittelu. 
Suomen Syöpäyhdistyksen julkaisuja nro 75. Helsinki: Suomen 
Syöpäyhdistys, 2008.

Storm HH, Klint Å, Tryggvadóttir L ym. Trends in the survival 
of patients diagnosed with malignant neoplasms of lymphoid, 
haematopoietic, and related tissue in the Nordic countries 1964–2003 
followed up to the end of 2006. Acta Oncol 2010; 49: 694–712.

Swerdlow SH, Campo E, Harris NL ym., toim. WHO classification of 
tumours of haematopoietic and lymphoid tissues. Lyon: IARC, 2008. 
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Keskustelu 

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: Toivoisin, että lymfoo-
mien alatyypit saataisiin kliinikoiden käyttöön 
nettiin samalla tavalla kuin muissa sairauksissa. 
Onko tällainen mahdollista?

Risto Sankila, Suomen Syöpärekisteri: 
Julkaisimme juuri ennen joulua Syöpärekisterin 
vuosikatsauksen, joka ilmestyy joka toinen vuosi. 
Sieltä löytyy lymfoomien primaaripaikkaan 
perustuva jako ja morfologiaan perustuva jako 
omina taulukkoinaan. 

Timo Hakulinen, Suomen Syöpärekisteri: 
Vuosikatsaus löytyy myös netistä pdf-muodossa.

Pirkko-Liisa Kellokumpu-Lehtinen, TAYS: 
Kysyisin nuorten aikuisten Hodgkinin lym-
fooman esiintymispiikistä, jota ei näy muissa 
Pohjoismaissa. Mistä se johtuu? Vai onko nämä 
lymfoomat luokiteltu aikaisemmin jollakin 
toisella tavalla? 

Martine Vornanen, TAYS: Nuorten naisten 
Hodgkinin lymfoomat ovat mitä ilmeisimmin 
sidekudoskyhmyisiä klassisia Hodgkinin lym-
foomia. Vastaava ilmiö on havaittu muutaman 
viime vuoden aikana myös Yhdysvalloissa ja 
muualla Euroopassa. 

Vuonna 2010 todettujen non-Hodgkin-lymfoomien 
morfologinen jakauma on kuvattu taulukossa 3. Lisäksi 
Suomessa todetaan vuosittain muutamia harvinaisempia 
lymfoomatyyppejä.

Tulevaisuus
Syöpärekisterin tekemien ennusteiden perusteella non-
Hodgkin-lymfoomien tapausmäärät tulevat kasvamaan 
tasaisesti, kun väestö ikääntyy. Osa lymfoomista etenee   
varsin hitaasti, ja uusien hoitojen avulla voidaan hidastaa 
myös aggressiivisempien tautimuotojen etenemistä. 

Vuoden 2011 alussa Suomessa oli elossa noin 9 000 
non-Hodgkin-lymfoomaa sairastavaa tai siitä paran-
tunutta ihmistä. Tämä potilasjoukko edellyttää usein 
pitkääkin aktiivista seurantaa taudin pitkien hoitojen, 
uusiutumien, hoitojen komplikaatioiden ja myös 
tavallista suuremman muiden syöpien vaaran vuoksi. 
Tämä kasvava potilasjoukko edellyttää terveydenhuollon 
suunnitelmallista resursointia.

 
Kirjallisuutta

Suuri osa kirjoituksessa esiintyvistä numerotiedoista pe-
rustuu Syöpäsäätiön lymfoomia koskevaa symposiumia 
varten tehtyihin tilastoanalyyseihin, joita ei ole julkaistu 
muualla. Analyyseissä käytetty potilaskohtainen tieto on 
jalostettu syöpärekisterin tietokannasta.

Yleistä tietoa lymfoomien ilmaantuvuudesta ja kuollei-
suudesta löytyy Suomen Syöpärekisterin verkkosivuilta 
www.cancer.fi/syoparekisteri/tilastot/.

Kuva 5. Miesten non-Hodgkin-lymfoomien alueellinen 
jakauma 2000-luvulla (Suomen Syöpärekisteri 2010).
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Kaarle Franssila: Tein joskus 1980-luvulla 
tutkimuksen Hodgkinin lymfooman epidemiologiasta 
ja histologiasta Suomessa. Nuorten aikuisten piikki 
edusti tuolloin aika tarkkaan sidekudoskyhmyistä 
tyyppiä. Nuorilla miehillä oli mukana myös lymfo-
syyttivaltaista nodulaarista Hodgkinin lymfoomaa, 
mutta sidekudoskyhmyistä tyyppiä oli selvästi 
enemmän. Nuorilla naisilla Hodgkinin lymfoomia 
on enemmän kuin nuorilla miehillä, koska naisilla 
on enemmän sidekudoskyhmyistä tyyppiä. Tämä 
tyyppi vaikuttaa jostakin syystä yleistyneen. 

Sirpa Leppä, HYKS: Meillä on tarve tietää 
hoitojen jälkeisistä sekundaarisyövistä. Onko teillä 
Syöpärekisterissä sellaista nappia, jota painamalla 
saisimme selville, miten non-Hodgkin-lymfoomaa 
sairastavat potilaat saavat sekundaarisyöpiä?

Risto Sankila, Suomen Syöpärekisteri: Kyllä sel-
lainen nappi löytyy nyt saman tien. Sitä on painettu 
jo useampaan kertaan.

Pekka Anttila, HYKS: Myelodysplastiset syndroomat 
ovat yksi huonoiten tilastoiduista hematologisista 
syövistä, ja ne ovat itse asiassa tärkeimpiä sekun-
daarisyöpiä. Millainen on myelodysplastisten 
syndroomien rekisteröinnin luotettavuus tällä 
hetkellä?

Risto Sankila, Suomen Syöpärekisteri: Olemme 
jo muutaman vuoden ajan yrittäneet Euroopan 
syöpärekisteriverkoston kautta standardoida hemato-
logisten ja lymfoproliferatiivisten sairauksien osalta, 
mitä halutaan rekisteröidä ja miten ilmaantuvuudet 
raportoidaan. Yhteneväisiä käytäntöjä ei vielä ole. 
Joihinkin julkaisuihin on kerätty tietoja myelodysplas-
tisista syndroomista, mutta niiden ilmaantuvuudet 
vaihtelevat teknisistä syistä paljon. En ole myöskään 
varma siitä, miten yksiselitteisiä nämä diagnoosit 
ovat.

Uutta ICD-O-4-luokittelua valmistellaan 
parhaillaan patologien ja syöpärekisterien käyttöön. 
Myelodysplastisten syndroomien osalta rekisteröinti 
ja raportointi voi muuttua, joten luotettava ja 
kansainvälisesti vertailtavissa oleva kokonaiskuva 
tautitaakasta muodostuu vasta muutaman vuoden 
päästä.

Kaarle Franssila: Minulla on vahva epäily, että 
lymfoomien epidemiologisissa tutkimuksissa on ollut 
vuosien mittaan huomattavia diagnostisia virheitä 
nimenomaan lymfoomien alatyypeissä. 

Hodgkinin lymfooman histologinen jakauma 
vuonna 2010 vaikuttaa jo aivan järkevältä. Nyt 
tuntuu siltä, että diagnoosit ovat todennäköisesti 
suurimmaksi osaksi oikein. Tällä hetkellä lym-

foomien diagnostiikka on Suomessa suhteellisen 
luotettavaa.

Aikanaan 1980-luvulla Lasse Teerenhovi kertoi, 
että Hodgkinin lymfooman ennuste on valtavasti 
parantunut muutamassa vuodessa. Muutos johtui 
todennäköisesti ainakin osittain siitä, että samaan 
aikaan lymfoomien histologinen diagnostiikka 
parani, kun non-Hodgkin-lymfoomat opittiin 
erottamaan selvemmin Hodgkinin lymfoomasta. Ai-
kaisemmin esimerkiksi monet eosinofiileja sisältävät 
lymfoomat luokiteltiin virheellisesti Hodgkinin lym-
foomaksi, vaikka kyse oli non-Hodgkin-lymfoomasta.

Risto Sankila, Suomen Syöpärekisteri: Diag-
nostiikka tehdään varmasti Suomessa hyvin, koska 
lymfoomapotilaiden väestöpohjaiset elossaololuvut 
ovat näin korkeita. Hoidot osataan kohdistaa niin 
hyvin kuin se on nykytiedoilla mahdollista.

Kaarle Franssila: Non-Hodgkin-lymfoomat 
edustavat tosiaan erittäin monta eri tautia. 
Pohjois-Amerikassa ja Pohjois-Euroopassa non-
Hodgkin-lymfoomat ovat suurelta osin follikulaarisia 
lymfoomia ja suurisoluisia B-solulymfoomia. Fol-
likulaarista lymfoomaa esiintyy hyvin niukasti 
kehitysmaissa, joissa on puolestaan Burkittin lymfoo-
maa ja harvinaisia T-solulymfoomia.

Minusta hyvin toimivassa lymfoomarekiste-
rissä pitäisi olla lymfoomiin perehtynyt patologi, 
joka katsoisi kaikki näytteet uudelleen. Tämä 
olisi patologille melkein kokopäiväinen työ. Näin 
saisimme luotettavaa tietoa, jota voitaisiin käyttää 
hoidon arvioinnissa. Tätä on joskus mietitty, mutta 
rahoittajaa ei taida löytyä. Rekisterillä pitäisi olla 
myös mahdollisuus teettää tarvittaessa immunohisto-
kemiallisia tutkimuksia.
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Lymfoomien synnyt ja syyt

Lymfoomat ovat imukudoksen pahanlaatuisia kasvaimia, 
ja niistä noin 60 prosenttia esiintyy imusolmukkeiden 
ulkopuolella. Erityisesti ekstranodaalisten lymfoomien 
määrä kasvaa. 

Synnynnäiset ja hankitut immuunipuutostilat 
altistavat lymfoproliferatiivisille tiloille. Muihinkin 
immuunijärjestelmän häiriötiloihin ja etenkin auto
immuunisairauksiin liittyy tavallista suurempi riski 
sairastua lymfoomaan. Myös tulehdukset altistavat 
lymfoomille. 

Epstein–Barrin viruksella on tunnettu yhteys endee-
miseen Burkittin lymfoomaan ja muihin – varsinkin 
nopeakasvuisiin – B-solulymfoomiin, klassiseen 
Hodgkinin lymfoomaan, NK-solulymfoomiin ja 
eräisiin T-solulymfoomiin, kuten angioimmunoblas-
tiseen T-solulymfoomaan. Herpesvirus 8 (HHV8) ja 
HTLV1-virus (human T-cell leukemia/lymfooma virus) 
altistavat eräille harvinaisille lymfoomatyypeille. Myös 
hepatiitti C -infektioon näyttää liittyvän lisääntynyt 
lymfoomariski. Bakteereista helikobakteeri (Helicobacter 
pylori), borrelioosi (Borrelia burgdorferi) tai klamydia 
(Chlamydia psittaci, C. pneumoniae tai C. trachomatis) 
edeltävät usein ekstranodaalista marginaalivyöhykkeen 
MALT-lymfoomaa.

Imukudoksen muovautuvuuden takia lymfoomat ovat 
varsin monimuotoinen tautiryhmä, kun verrataan niiden 
biologiaa, histopatologista kuvaa, kliinistä käytöstä ja 
ennustetta. Mahdollisimman täsmällinen patologis
anatominen diagnoosi on siksi välttämätön hoidon 
suunnittelemiseksi. 

Luonnollisen immuniteetin lymfosyyttejä ovat NK-solut 
ja gamma/delta-tyyppiset T-solut, jotka vaikuttavat per-
nassa, limakalvoilla, veressä ja iholla (kuva 1). Kyseisten 
solujen lymfoomia nähdään juuri näissä elimissä. 

Dosentti 
Marja-Liisa  
Karjalainen-Lindsberg
HUSLAB

Ydinasiat

•Immuunijärjestelmän häiriötilat sekä eräät virus-  
ja bakteeri-infektiot altistavat lymfoomille.

•Lymfoomien patogeneettiset varhaisvaiheet 
tapahtuvat luuytimessä, mutta taudin puhkeaminen 
edellyttää geneettisiä muutoksia lymfosyytin 
myöhemmän kehityskaaren aikana. 

•Lymfoomien monimuotoisuuden takia niiden 
kliininen kuva ja ennuste poikkeavat toisistaan 
selvästi. 

•Patologisanatominen diagnoosi pohjautuu 
morfologiaan, immunofenotyyppiin, sytomolekyyli
geneettisiin muutoksiin sekä kliinisen kuvaan. 

Lymfoomien etiopatogeneesi

Kuva 1. Lymfoomat luokitellaan immuunijärjestelmän 
toiminnan ja lymfosyyttien kypsymisen perusteella. Luon-
nollinen immuniteetti muodostaa ensilinjan puolustuksen, 
jonka efektorisolut ovat NK-solut sekä pääasiassa gamma/
delta-tyyppiset T-solut, jotka hakeutuvat limakalvoille, 
iholle, pernaan ja maksaan.

Luonnollinen 
immuniteetti

Gamma/delta 
(Alfa/beta)

NK

Nasaalityyppinen 
NK-solulymfooma

Hepastosleeninen gamma/
delta T-solulymfooma

Ihon gamma/delta  
T-solulymfooma

Medulla



12 13

Kuva 2. WHO:n lymfoomaluokitus pohjautuu 
lymfosyyttien elinkaareen: lymfoomasolut muistuttavat 
biologisesti normaalien lymfosyyttien eri kypsyysvaiheita. 
Lymfaattisella follikkelilla on keskeinen merkitys etenkin 
B-solulymfoomissa.

Sentro-
blasti

Mantteli-
vyöhyke

Marginaalivyöhyke
Naiivi 
B-lymfosyytti

Mantteli-
solulymfooma
KLL (osa)

DLBCL (GCB)
Burkittin 
lymfooma

Folliku-
laarinen

DLBCL (ABC)
Marginaali-
vyöhykkeen 
lymfooma
KLL (osa)

Myelooma

Plasmablasti

Muisti

Plasmasolu

Sentro-
syytti

Kuva 3. Klassisissa Hodgkinin lymfoomasoluissa in situ 
-hybridisaatiotekniikalla nähtävä EBER (Epstein–Barr  
encoded RNA) -positiivisuus. Klassisen Hodgkinin 
lymfooman solut vastaavat biologisesti myöhäisen 
itukeskusvaiheen B-lymfosyyttejä, jotka ohjautuvat 
somaattisen hypermutaation päätyttyä ohjelmoituun 
solukuolemaan. Jokin transformoiva tekijä, kuten EBV, 
tai muu NF-kappaB-signaalitien aktivaattori antaa 
soluille kuitenkin suojan ohjelmoidulta solukuolemalta ja 
kasvuedun.
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Hankittuun immuniteettiin osallistuvat sekä B- että 
T-linjaiset lymfosyytit. Lymfooman synnyn kannalta 
keskeisiä tapahtumia voidaan paikantaa lymfaattiseen 
follikkeliin. Patogeneettisesti varhaisimmat muutokset 
tapahtuvat kuitenkin usein luuytimessä, kun immuno-
globuliini- tai T-solureseptorigeeni järjestyy uudelleen. 
Tämän takia B-solulymfoomiin liittyvissä kromosomi
translokaatioissa toinen osapuoli on tavallisimmin 
14q32-kromosomissa sijaitseva immunoglobuliinin 
raskasketjugeeni. Myöhempi kriittinen jakso on itukeskus
vaihe, jossa tapahtuu immunoglobuliinin somaattinen 
hypermutaatio, luokan vaihto sekä bcl-6-mutaatioita. 
B-solulymfoomat voidaankin luokitella sen mukaan, 
vastaavatko ne biologisesti esiasteista, pregerminaali
vaiheista, itukeskusvaiheista vai postgerminaalivaiheista 
lymfosyyttiä (taulukko 1, kuvat 2 ja 3). T-solujen kyp-
symisvaiheet tunnetaan huonommin, mutta esimerkiksi 
jotkin T-solulymfoomat ovat biologialtaan follikulaarisen 
T-helper-lymfosyytin kaltaisia (kuva 4).

Patologisanatominen diagnoosi perustuu histopato-
logiaan, virtaussytometrian ja immunohistokemian 
perusteella määritettyyn immunofenotyyppiin, syto
molekyyligeneettisiin muutoksiin sekä kliiniseen 
kuvaan. Morfologia on ensisijaista, mutta täydelliseen 
patologisanatomiseen diagnoosiin pitää yhdistää moni
puoliset laboratoriotutkimukset ja kliiniset piirteet. 
Lähtökohtana on osoittaa, ovatko lymfoomasolut 
B-, T- tai NK-linjaisia. 

Monella lymfoomatyypillä on immunofenotyypin lisäksi 
tunnusomainen kromosomitranslokaatio, mutta niiden 
piirteet eivät kuitenkaan ole spesifejä. Immunoglobuliini- 
ja T-solureseptorigeenien uudelleenjärjestymään perustuvaa 
klonaliteettimääritystä voidaan hyödyntää valikoitujen po-
tilaiden diagnostiikassa. On kuitenkin syytä muistaa, että 
immuunijärjestelmän perustehtävästä johtuen klonaalinen 
tulos ei sinällään merkitse pahanlaatuisuutta.

B-lymfosyytin  
kehitysvaihe

Neoplasia

Esiaste B-lymfoblastilymfooma tai leukemia

Pregerminaalivaihe Manttelisolulymfooma  
Krooninen lymfaattinen leukemia (osa)

Itukeskusvaihe Follikulaarinen lymfooma 
Burkittin lymfooma 
Suurisoluinen B-solulymfooma (osa) 
Hodgkinin lymfooma

Postgerminaalivaihe Marginaalivyöhykkeen lymfoomat 
Lymfoplasmasyyttinen lymfooma 
Krooninen lymfaattinen leukemia (osa) 
Suurisoluinen B-solulymfooma (osa) 
Plasmosytooma tai myelooma

Taulukko 1. B-solun kypsyysasteen ja lymfooma
tyyppien biologinen samankaltaisuus.

Kuva 4. Kliinisen 
taudinkuvan merkitys 
on korostunut T-solulym-
foomien diagnostiikassa. 
Nodaaliset lymfoomat ovat 
yleensä CD4-positiivisia. 
Angioimmunoblastisella 
T-solulymfoomalla (AILT) 
on follikulaarisen 
T-helper-solun ominai-
suuksia. Ekstranodaaliset 
T-solulymfoomat ovat 
puolestaan tavallisimmin 
CD8-positiivisia (poikkeuk-
sena mycosis fungoides).

A
n
t
i
g
e
e
n
i
n
e
n

Imusolmuke

AILT
Adult T-cell lymphoma/
leukemia (HTLV+)

T-immuno-
blasti

T-efektori/
muisti

Ekstra-
nodaalinen

Medulla

CD8+

CD4+

CD8+

CD4+

Treg

Enteropatia-
tyyppinen tcl 
Subkutaani 
pannikuliitti-
tyyppinen tcl

Mycosis
fungoides

Germinal
center

Naive 
T-solu

Alfa/
beta

TFH

CD4+

CD8+

PTCL (NOS), ALCL

Keskustelu 

Maija Tarkkanen, HYKS: Mitä maksaa, jos sinulla 
on haasteellinen tapaus ja teet nuo kaikki tutkimukset 
perusteellisesti?

Marja-Liisa Karjalainen-Lindsberg, HUSLAB: 
Kyllä se maksaa vähemmän kuin jakso immuno
kemoterapiaa.

Maija Tarkkanen, HYKS: Kysyin, mitä se maksaa. 
Joudumme aina puhumaan myös rahasta, kun puhum-
me hoidosta ja diagnostiikasta.

Marja-Liisa Karjalainen-Lindsberg, HUSLAB: En 
osaa vastata tähän – ja minua on kielletty puhumasta 
hinnoista. Patologian kustannukset ovat pieniä, kun 
niitä verrataan radiologiaan tai täsmähoitoihin. 
Kaikkien etuna on kuitenkin saada potilaalle mahdol-
lisimman täsmällinen diagnoosi ja mahdollisimman 
täsmällinen hoito.

Maija Tarkkanen, HYKS: En arvostele tätä yhtään. 
Riittääkö tutkimukseen 300 euroa, kun immuno

histokemia on halpaa, virtaussytometriset tutkimukset 
ovat halpoja ja patologin työ on melko halpaa?

Marja-Liisa Karjalainen-Lindsberg, HUSLAB: 
Se ei varmaan riitä. Pitää muistaa, että teemme 
tutkimuksia tuorenäytteistä, mikä vaatii laboratoriolta 
päivystysvalmiutta. Lisäksi tekniikat ovat monipuolisia 
ja näytteet taltioidaan ikuiseksi ajaksi syväjäähän ja 
parafiiniin. Näille taltioinneille on vaikea laskea oikeaa 
hintaa. 

Sirpa Leppä, HYKS: Olen vahvasti tällaisen mo-
lekyylibiologisen analyysin kannalla. Kuinka usein 
tarvitaan immunohistokemiallisia tutkimuksia varman 
diagnoosin saamiseksi. Entä milloin tarvitaan molekyy-
ligeneettisiä tutkimuksia?

Marja-Liisa Karjalainen-Lindsberg, HUSLAB: 
Tyypilliset tapaukset ovat helppoja. Jos ajatellaan 
suoraviivaisesti vain sitä tietoa, mitä tarvitaan potilaan 
hoitoon käytettävissä olevalla vallitsevalla hoidolla, niin 
käytännössä usein joudutaan tekemään hoitoratkaisuja 
ilman kaikkia molekyyligenetiikan tuloksia. Ne ovat 
usein aika työläitä ja hitaita tutkimuksia. Immunohis-

Kirjallisuutta

Swerdlow SH, Campo E, Harris NL ym. WHO Classification of tumours 
of haematopoietic and lymphoid tissues. Lyon, France: IARC Press, 2008.
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tokemialliset tutkimukset tehdään periaatteessa aina 
ja niiden tulokset ovat yleensä selvillä ennen hoidon 
aloitusta.

Outi Kuittinen, OYS: Onko autoimmuunitaudeissa 
tutkittu lymfosyyttien genomia? Onko autoimmuuni-
tauti itse asiassa first hit -geenimutaatio, joka antaa 
solun mennä itukeskuksesta läpi ilman että se ajautuu 
ohjelmoituun solukuolemaan? Onko autoimmuuni-
tauti itse asiassa lymfooman ensimmäinen aste vai 
syntyykö se muulta pohjalta ja altistaa lymfoomalle 
jollakin toisella tavalla?

Marja-Liisa Karjalainen-Lindsberg, HUSLAB: 
Perinteisen ajattelutavan mukaan autoimmuuni
tautiin liittyvä immunologinen aktivaatio itsessään 
altistaa lymfooman synnylle. Kieltämättä sinun 
esittämäsi näkökulma on hyvä. En tiedä yhtään 
tutkimusta, joka olisi selvittänyt asiaa.

Seija Grénman, TYKS: Kuinka monessa keskuksessa 
on mahdollista tehdä kaikki nämä tutkimukset? Entä 
miten toimitaan, jos se ei ole mahdollista? Miten 
paljon näytteet matkustavat paikasta toiseen, kun 
ensimmäisen alustavan diagnoosin jälkeen lähdetään 
tekemään tarkentavaa diagnoosia? 

Marja-Liisa Karjalainen-Lindsberg, HUSLAB: 
On totta, että nämä tutkimukset vaativat raskasta 
laboratoriodiagnostiikkaa. Siksi osa tutkimuksista on 
syytä keskittää.

Olemme organisoineet tutkimukset niin, että 
HUS-piirin muiden sairaaloiden patologian osastoilta 
lähetetään lymfoomapotilaiden tuorenäytteet meille. 
Näytteitä tulee myös HUS-piirin ulkopuolelta, 
joiltakin sairaaloilta säännöllisemmin ja joiltakin 
vain erikoisemmissa tapauksissa.

Saila Kauppila, OYS: Oulussakin on toimivat 
konsultaatiopalvelut. Meillä ei ole koko tutkimus-
patteria käytössä, joten Huslabiin lähtee näytteitä 
silloin tällöin. Esimerkiksi virtaussytometriaa emme 
tee rutiininomaisesti, mutta immunohistokemialliset 
tutkimukset tehdään kuten muuallakin ja lisäksi 
tehdään joitakin translokaatio- ja klonaliteetti
tutkimuksia.

Veli-Matti Kosma, KYS: Kuopiossa on käytössä pää-
sääntöisesti samat tutkimukset. Toki otamme yhteyttä 
esimerkiksi Helsinkiin, jos tarvitsemme apua.

Markku Kallajoki, TYKS: Turussa on kaikki 
nämä tutkimukset käytössä. Immunohistokemialliset 
tutkimukset ovat hyvällä tasolla, samoin klonaliteetti-

tutkimukset ja virtaussytometriatutkimukset. Lisäksi 
meiltä löytyy kudospankkitoimintaa. 

Martine Vornanen, TAYS: Myös Tampereella 
on kaikki käytettävissä. Kaikki toimivat samassa 
rakennuksessa, joten näytteet liikkuvat hyvin. 

Haluan muistuttaa, että esimerkiksi virtaussyto-
metriaa ei voi tehdä ilman tuoremateriaalia. On aika 
paljon kiinni kliinikoista, mitä he haluavat meidän 
tutkivan ja millaisessa muodossa näytteiden pitäisi 
tulla meille.

Marja-Liisa Karjalainen-Lindsberg, HUSLAB: 
Tarkennan vielä, että virtaussytometriaan tarvitaan 
kokonainen imusolmuke, ei neulabiopsiaa. 

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: Pelkät laitteet ja menetelmät 
eivät riitä, vaan lisäksi tarvitaan riittävä kriittinen 
aivokapasiteetti, joka on perillä tutkimustulosten tul-
kinnasta. Minusta on tärkeä huolehtia jatkossa siitä, 
että patologeilla ja kliinikoilla on riittävästi resursseja 
hahmottaa näitä vaikeita ja monimutkaisia asioita.

Jonkin aikaa sitten julkaistiin Journal of Clinical 
Oncologyssä artikkeli Englannista, jossa oli päätetty 
keskittää lymfooman diagnostiikka. He selvittivät, 
miten hyvin aluesairaaloiden ja muiden sairaaloiden 
PAD-lausunnot osuivat yhteen lymfoomiin erikoistu-
neen keskuksen patologien lausuntojen kanssa. Joka 
kolmas lymfoomadiagnoosi vaihdettiin. Emme saa 
luottaa siihen, että kaikki on kunnossa, vaan meidän 
täytyy ponnistella, jotta pysymme mukana ajassa ja 
meidän potilaamme saavat riittävän laadukasta 
diagnostiikkaa ja hoitoa. 

Marja-Liisa Karjalainen-Lindsberg, HUSLAB: 
Lymfooma on suhteellisen harvinainen tauti, jossa 
on paljon eri alalajeja, joten riittävän kokemuksen 
kerääminen on työlästä ja vaatii aikaa. 

Tuula Lehtinen, TAYS: Minusta se on kriittistä, 
onko keskuksessa moniammatillinen lymfoomaryhmä, 
joka tekee diagnooseja ja hoitosuunnitelmia. Yhden 
yksikön kokemus ja toiminta ei riitä, vaan työhön 
tarvitaan moniammatillinen, organisoitu ja syste-
maattisesti toimiva tiimi. 

Marja-Liisa Karjalainen-Lindsberg, HUSLAB: 
Laadin juuri ennen symposiumia lausunnon yhdestä 
haasteellisesta tapauksesta maanantain lymfooma
kokousta varten. En saanut potilastiedoista selville 
kliinistä kuvaa, eikä radiologin lausunto ollut vielä 
valmis. Jouduin sitten tekemään lausunnon, että jos 
kliininen kuva on tätä ja tätä, niin sitten on näin 
ja toisaalta näin, jos kliininen kuva on toisenlainen. 

Olisin kaivannut nimenomaan keskustelua kliinikoiden 
ja radiologien kanssa. 

Martine Vornanen, TAYS: Kyllä kliinikon pitäisi 
tietää, että patologin sana ei ole jumalan sana. Olen-
naisinta on hyvä vuorovaikutus kliinikon, patologin, 
radiologin ja kliinisen kemian lääkärin välillä. Istukaa 
yhdessä, käsitelkää tapaukset yhdessä ja pohtikaa tark-
kaan. Lymfooman hoidot ovat niin raskaita ja kalliita, 
että meidän on syytä istua alas viideksi minuutiksi ja 
pohtia asioita yhdessä.  

Kaarle Franssila: Olen kerran epäillyt nielurisa-
näytteestä lymfoomaa, koska lähetetiedoissa ei ollut 
mainintaa potilaan mononukleoosista, jonka morfologia 
voi suuresti muistuttaa lymfoomassa tavattavaa. 
Onneksi kliinikko oli niin fiksu, että soitti myöhemmin 
ja kertoi, että potilaalla on mononukleoosi. Lymfooma-
diagnoosi sitten peruttiin.

Pienemmissä sairaaloissa kannattaa syväjää-
dyttää kudosta, jolloin siitä voidaan tarvittaessa 
tehdä myöhemmin monia tutkimuksia. Ainoastaan 
kromosominäytteet ja virtaussytometria pitää tehdä 
tuorenäytteestä. Useammissa sairaaloissa tehdään 
nykyään tuorenäytteestä ensin suuntaa-antava jää-
leiketutkimus, joka katsotaan saman tien. Jos muutos 
näyttää epätavalliselta, kudosta lähetetään eteenpäin 
kromosomitutkimukseen tai virtaussytometriaan.
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Diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma, tarkemmin 
määrittelemätön*

  Primääri keskushermostolymfooma
 � Primääri ihon diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma, 
  jalkatyyppi

  T-solurikas B-solulymfooma
  Iäkkäiden EBV + diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma
Krooniseen tulehdukseen liittyvä diffuusi suurisoluinen 
B-solulymfooma

Primääri välikarsinan B-solulymfooma
Suonensisäinen suurisoluinen B-solulymfooma
Plasmablastinen B-solulymfooma
Primääri effuusiolymfooma
Suurisoluinen lymfooma, jonka taustalla HHV-8-assosioitunut
monen keskuksen Castlemanin tauti

Burkittin lymfooma
B-solulymfooma, luokittelematon, piirteitä diffuusista 
suurisoluisesta B-solulymfoomasta ja Burkittin lymfoomasta

B-solulymfooma, luokittelematon, piirteitä diffuusista 
suurisoluisesta B-solulymfoomasta ja Hodgkinin lymfoomasta

* �tavallisin alatyyppi, jaetaan kahteen molekulaariseen alaryh-
mään: GCB ja non-GCB (tai post-GCB)

Taulukko 1.  Aggressiiviset B-solulymfoomat  
WHO-luokituksen mukaan. 

Diffuusi suurisoluinen 
B-solulymfooma 

Diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma on nopea
kasvuinen imukudossyöpä. Potilaiden keskimääräinen 
sairastumisikä on 64 vuotta. 

Oireet määräytyvät sen mukaan, missä elimissä 
lymfoomaa on ja miten paljon se vaikuttaa elimen tai 
sitä ympäröivien elinten toimintaan. Paikallisen taudin 
tavallisin ensioire on suurentunut imusolmuke. Kun 
diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma on levinnyt 
laajemmalle, se voi aiheuttaa väsymystä, kuumeilua, 
painonlaskua ja yöhikoilua. 

Diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma on 
molekulaarisesti, histopatologisesti ja kliinisesti hyvin 
heterogeeninen tautiryhmä. Diagnoosi perustuu 
kasvainkudoksen histologiseen ja immunohistoke
mialliseen löydökseen parafiinileikkeestä vuoden 2008 
WHO-luokituksen mukaan (taulukko 1). Keskeistä 
on määrittää CD20B-soluantigeenin ilmentyminen 
lymfoomasolun pinnalla. Geenin ilmentymisen ja 
immunohistokemiallisen profiilin perusteella tauti 
luokitellaan itukeskusperäisiin (germinal centre B-cell, 
GCB) ja aktivoituneista B-soluista peräisin oleviin 
(non-germinal centre B-cell, non-GCB tai post-GCB) 
alatyyppeihin (kuva 1). 

Diffuusin suurisoluisen B-solulymfooman levinneisyys 
selvitetään varjoainetehosteisella TT-kuvauksella 
ja luuydinbiopsialla. Tarvittaessa kuvantamista 
täydennetään PET-TT-kuvauksella.

Ennustetekijät
Diffuusin suurisoluisen B-solulymfooman ennuste 
riippuu monista kliinisistä ja biologisista tekijöistä 
sekä annetusta hoidosta. Viime aikoina on löydetty 

Aggressiiviset lymfoomat

myös ennusteeseen. Ne tulevat vaihtelevasti esiin eri 
hoidoissa ja tutkimuksissa. Tämä osoittaa, että kuhunkin 
IPI-ryhmään kuuluu ennusteellisesti erilaisia tauteja. 

Parhaillaan tutkitaan vilkkaasti biologisia ennustetekijöitä. 
Esimerkiksi GCB-lymfoomien ennuste on parempi 
kuin post-GCB-lymfoomien (kuva 1). Toistaiseksi ei 
kuitenkaan ole käytössä biologisia merkkiaineita, jotka 
toimisivat lymfooman ennustetekijöinä ja hoitopäätöksen 
tukena. 

Hoitojen aikainen ja niiden jälkeinen metabolinen vaste 
vaikuttaa myös ennusteeseen. 

Lääkehoito
Diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma etenee 
aggressiivisesti ja voi johtaa ilman hoitoa nopeasti 
kuolemaan. Solunsalpaajahoidoilla voidaan parantaa 
yli puolet sairastuneista. CHOP-hoito (syklofosfamidi, 
doksorubisiini, vinkristiini ja prednisoni) vakiintui 

Professori
Sirpa Leppä 
HUS Syöpätautien klinikka

Ydinasiat

•Diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma on yleisin 
imukudossyöpä, ja kaikista non-Hodgkin-lymfoomista 
niitä on noin 30 prosenttia. Uusia tapauksia tode-
taan vuosittain Suomessa noin 300.

•Tautiryhmä on heterogeeninen. Pahanlaatuiset 
solut ovat peräisin joko itukeskuksista tai aktivoitu-
neista B-soluista. 

•Hoito on parantava. Hoitoratkaisut perustuvat 
potilaan ikään, muihin sairauksiin, taudin levinneisyy-
teen ja kliiniseen IPI-riskiluokitukseen.

•Standardihoito on immunokemoterapia. CD20-
vasta-ainepohjainen immunokemoterapia parantaa 
noin 70 prosenttia potilaista.

•Immunokemoterapian jälkeen uusiutuneen taudin 
ennuste on huono.

uusia ennustetekijöitä ja esitetty uusia luokitteluita, 
mutta niitä ei ole vielä validoitu riittävän laajoissa 
aineistoissa. Tämän takia käytännön hoitoratkaisut 
tehdään edelleen vuonna 1993 julkaistun kliinisiin 
parametreihin perustuvan IPI-luokituksen mukaan 
(International Prognostic Index, taulukko 2). IPI-
pisteytyksen perusteella potilaat jaetaan viiteen 
riskiryhmään, joiden ennusteet poikkeavat toisistaan 
kemo- ja immunokemoterapian jälkeen (kuva 2). Alle 
tai yli 60-vuotiaille voidaan käyttää myös ikävakioitua 
riskiluokitusta (age adjusted IPI, aa-IPI).

Lukuisat laboratorioparametrit sekä lymfoomasolun 
erilaistumiseen ja kasvuun liittyvät tekijät vaikuttavat 

Kuva 1. Diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma jaetaan itukeskusperäisiin (GCB) ja aktivoituneista B-soluista peräisin oleviin 
(non-GCB, post-GCB) lymfoomiin. GCB- ja non-GCB-alatyypit voidaan erotella toisistaan myös immunohistokemiallisesti. 
GCB-lymfoomien ennuste on parempi kuin post-GCB-lymfoomien. (Mikroskooppikuvat Marja-Liisa Karjalainen-Lindsberg.)

100

90

80

70

60

50

40
0 10 20 30 40 50 60 70 80

Ta
ud

ito
n 

el
in

ai
ka

 (%
) 

Ko
ko

na
is

el
in

ai
ka

 (%
)

Aika (kuukautta)

100

90

80

70

60

50

40
0 10 20 30 40 50 60 70 80

Aika (kuukautta)

0,1

0,1

2

2

3 34,5
4,5

100

90

80

70

60

50

40
0 10 20 30 40 50 60 70 80

Ta
ud

ito
n 

el
in

ai
ka

 (%
) 

Ko
ko

na
is

el
in

ai
ka

 (%
)

Aika (kuukautta)

100

90

80

70

60

50

40
0 10 20 30 40 50 60 70 80

Aika (kuukautta)

0,1

0,1

2

2

3 34,5
4,5

Kuva 2. Immunokemoterapiaa saaneiden potilaiden tauditon elinaika ja kokonaiselinaika IPI-luokituksen mukaan  
(Ziebert M. ym. 2010).
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at diffuusin suurisoluisen B-solulymfooman hoito
käytännöksi jo 1970-luvulla. Jatkuvasta aktiivisesta 
tutkimuksesta huolimatta diffuusin suurisoluisen 
B-solulymfooman hoidossa on saatu merkittäviä 
edistysaskelia vasta 2000-luvulla.

Vuonna 2002 Ranskan lymfoomaryhmä osoitti, että 
rituksimabin lisääminen perinteiseen ensilinjan CHOP-
hoitoon pidentää yli 60-vuotiaiden potilaiden tauditonta 
elinaikaa ja kokonaiselinaikaa pelkkään CHOP-hoitoon 
verrattuna. Sekä matalan että korkean riskin potilaat 
hyötyivät rituksimabin lisäämisestä. Tulos on vahvistettu 
pidemmän seuranta-ajan jälkeen ja myös useissa muissa 
tutkimuksissa, joissa on ollut mukana yli 60-vuotiaita 
potilaita ja nuoria pienen riskin potilaita (taulukko 
3). R-CHOP-hoidon jälkeen annettava rituksimabin 
ylläpitohoito ei lisää hoidon tehoa. 

Rituksimabin lisäksi CHOP-hoidon annoksen 
intensiteetin muuttaminen kolmesta viikosta (CHOP-
21) kahteen (CHOP-14) on parantanut iäkkäiden 
diffuusia suurisoluista B-solulymfoomaa sairastavien 
potilaiden hoitotuloksia. Nuorten eli alle 60-vuotiaiden 
potilaiden ryhmässä ei ole suoraa vertailevaa näyttöä 
annosintensifioidun CHOP-14-hoidon hyödystä tai 
parhaasta mahdollisesta lääkeyhdistelmästä. Myös sitä 
on tutkittu, hyötyvätkö potilaat kantasolujensiirrolla 
tuetusta korkea-annossolunsalpaajahoidosta. Tulokset 
ovat kuitenkin ristiriitaisia ja asiasta tarvitaan 
lisätutkimuksia.

Tanskan lymfoomarekisterin mukaan etoposidin 
lisääminen R-CHOP-14-hoitoon pidentää nuorten, 
korkean riskin potilaiden elinaikaa. Abstraktina 
julkaistussa Pohjoismaisen lymfoomaryhmän vaiheen 
II tutkimuksessa todettiin, että annosintensifioitu 
R-CHOEP-14-hoito ja samaan aikaan annettu 
keskushermostoprofylaksia tehosivat hyvin 
alle 65-vuotiaiden diffuusiin suurisoluiseen 
B-solulymfoomaan. Kolmen vuoden seurannan 
jälkeen 67 prosenttia potilaista oli remissiossa ja 80 
prosenttia elossa. Potilaat myös sietivät hoidon hyvin. 
Vaikka satunnaistettuihin tutkimuksiin perustuvaa 
tutkimusnäyttöä ei vielä ole, tällä hetkellä 6–8 
annosta R-CHOP-14- tai R-CHOEP-14-hoitoa 
pidetään käypänä hoitona, jos potilas soveltuu annos
intensifioituun hoitoon. Jos potilaalla on korkeat 
IPI-pisteet tai kiveksen, rinnan tai epiduraalitilan 
vaurio, lisäksi suositellaan keskushermostoprofylaksiaa. 

Sädehoidon asema
Suoraa vertailevaa näyttöä sädehoidon hyödystä 
immunokemoterapian jälkeen ei ole. Kemoterapian 
jälkeen annettavasta sädehoidosta on kuitenkin hyötyä, 
jos diagnoosivaiheessa on todettu bulk-kasvain tai 
systeemihoidon jälkeen todetaan jäännöskasvainta. 

Tutkimus Ikä (v) Potilasmäärä Taudin vaihe Hoito Tauditon aika Kokonaiselinaika

 LNH-98.5 ≥ 60 399 ensivaihe CHOP-21 x 8 
vs 

R-CHOP-21 x 8

5 v jälkeen
30 % vs 54 %
10 v jälkeen 

20 % vs 37 %

5 v jälkeen 
45 % vs 58 %
10 v jälkeen

28 % vs 44 % 

MINT 18–60
(IPI 0–1)

824 ensivaihe CHOP-21 x 6 
vs 

R-CHOP-21 x 6

3 v jälkeen 
68 % vs 85 %

6 v jälkeen
64 % vs 80 %

3 v jälkeen
 84 % vs 93 %

6 v jälkeen
80 % vs 91 %

Habermann ≥ 60 632 ensivaihe CHOP-21 x 6–8 
vs 

R-CHOP-21 x 6–8 +/- 
R-ylläpito

3 v jälkeen 
39 % vs 52 %

3 v jälkeen 
58 % vs 67 %

RICOVER-60 ≥ 60 1 222 ensivaihe CHOP-14 x 6  
vs x 8  

vs 
R-CHOP-14 x 6  

vs x 8

3 v jälkeen 
47 % vs 53 % 

vs 67 % vs 63 %

3 v jälkeen 
68 % vs 66 %  

vs 78 % vs 73 %

LNH03-2B < 60 380 ensivaihe R-CHOP-21 x 8 
vs 

R-ACVBP x 4 + 
konsolidaatiosyklit x 6

3 v jälkeen 
73 % vs 87 % 

3 v jälkeen
84 % vs 92 %

HOVON-44 ≤ 65 238 uusiutunut DHAP-VIM x 3 
vs 

R-DHAP-VIM
x 3 -> ASCT

2 v jälkeen
31 % vs 52 %

2 v jälkeen 
52 % vs 59 %

CORAL ≤ 65 396 uusiutunut R-ICE 
vs 

R-DHAP -> ASCT

3 v jälkeen
31 % vs 42 %

3 v jälkeen 
47 % vs 51 %

Taulukko 3. Merkittävimmät immunokemoterapian tehoa selvittäneet tutkimukset.

Sädehoidon annos on yleensä 36–40 grayta, 
jos hoidon tavoitteena on parantaa potilas. Jos 
tavoitteena on lievittää oireita, annoksena käytetään 
20–30 grayta. Bulk-kasvaimen sädehoito kohdistetaan 
mahdollisuuksien mukaan alkuperäisen vaurion alueelle. 
Jäännöskasvaimen hoidossa marginaalina on 2–3 cm.

Uusiutuneen taudin hoito
Diffuusia suurisoluista B-solulymfoomaa sairastavan 
potilaan ennuste on pääosin huono, mikäli 
ensimmäisellä hoidolla ei saavuteta täydellistä 
hoitovastetta tai sairaus uusiutuu. Uusiutunut diffuusi 
suurisoluinen B-solulymfooma voi kuitenkin yhä 
reagoida solunsalpaajille ja sädehoidolle, ja niiden avulla 
voidaan parantaa osa potilaista. Remission saavuttamisen 
todennäköisyys on kuitenkin pienempi kuin 
primäärivaiheessa. Rituksimabia aikaisemmin saaneiden 
potilaiden ennuste on erityisen huono.

Uusiutuneen taudin hoitoon käytetään yleensä eri 
solunsalpaajia kuin ensilinjassa. Alle 65-vuotiaille 
solunsalpaajahoidolle vasteen saaneille potilaille 
suositellaan lisäksi intensiivihoitoa, jota tuetaan 
autologisella kantasolujensiirrolla.

Ikä 	 Yli 60 vuotta
Levinneisyys	 Ann Arbor -luokka III–IV
Suorituskyky	 WHO-luokka 2–4
Laktaattidehydrogenaasin (LD) 	  
pitoisuus veressä	 Koholla
Ekstranodaalisten pesäkkeiden määrä 	Yli yksi

Taulukko 2. IPI-pisteytys ja aggressiivista lymfoomaa 
sairastavan potilaan ennusteen arviointi. Kustakin te-
kijästä saa yhden riskipisteen. Ikävakioituun indeksiin 
vaikuttavat tekijät on lihavoitu.
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Keskustelu 

Heikki Minn, TYKS: Milloin saamme Suomeen 
lymfoomarekisterin?

Sirpa Leppä, HYKS: Sitä kehitetään jonkin verran 
jo hematologian klinikassa. Uskon, että voimme käydä 
rekisteritulokset läpi alaryhmittäin, kun lymfoomat 
ovat seuraavan kerran Tuusulan symposiumin aiheena.

Risto Sankila, Suomen Syöpärekisteri: Ruotsissa on 
hyvin toimiva laaturekisterijärjestelmä, joka keskittyy 
vain tähän yhteen tautiin. Siellä hoitavat lääkärit 
jaksavat täyttää tarvittavat lomakkeet. Rekisteristä 
saadaan myös tuloksia ulos, koska sen sisältämä tieto 
on periaatteessa veronmaksajien omistama. 

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: Mitä mieltä olet saksalaisten 
uusista ajatuksista, että naisille ja miehille pitäisi olla 
erilaiset rituksimabiannokset? Entä pitäisikö rituksi-
mabia antaa nykyistä tiheämmin?

Sirpa Leppä, HYKS: Nämä tutkimukset ovat 
vielä osittain kesken. On kuitenkin osoitettu, että 
miessukupuoli on huonon ennusteen tekijä immuno
kemoterapialla hoidetuilla potilailla. Pelkkää 
kemoterapiaa saaneilla potilailla sukupuolella ei ole 
vaikutusta. Saksassa on tultu siihen tulokseen, että 
isokokoisempina miehet tarvitsevat enemmän vasta-
ainetta, jotta lääkkeestä saatava biologinen hyöty 
olisi parempi. He ovat antaneet miehille isompia 
lääkeannoksia, ja sen ansiosta miesten ennusteet ovat 
parantuneet. Parhaillaan tutkitaan myös sitä, miten 
rituksimabin annostelu vaikuttaa hoitotuloksiin. 
Välttämättä paras tapa ei ole antaa lääkettä kahden tai 
kolmen viikon välein. Nyt selvitetään, voisiko kuureja 
jakaa epätasaisemmin. Alussa voisi olla tiheämpi 
vasta-aineen annostelu, lopussa vähemmän ja ehkä 
myöhemmin yksi tehostusannos. Tällainen annostelu 
saattaa pidentää hoitovasteen kestoa.

Seija Grénman, TYKS: Rituksimabia saaneiden 
potilaiden tauti näyttää leimahtavan uudestaan melko 
pian hoidon lopettamisen jälkeen. Liittyykö tämä 
jollakin tavalla rituksimabin vaikutusmekanismiin, 
sen mikroympäristöön ja muihin soluihin? Miksi näin 
tapahtuu?

Sirpa Leppä, HYKS: Suuri osa diffuuseista B-solu
lymfoomista on niin aggressiivisia, että ne leviävät 
nopeasti. Voi olla, että tautia ei ole saatu kokonaan 
tapettua ja elimistöön jää jokin soluklooni, joka ehkä 
hankkii lisää geenivirheitä matkan varrella. Mutta 
myös mikroympäristö on tärkeä ja sillä on ennusteel-
linen merkitys. Esimerkiksi kemoterapiaa saaneilla 
potilailla makrofaagien läsnäolo kasvainkudoksessa 

on huono asia, mutta immunokemoterapiaa saaneilla 
potilailla hyvä asia. Kyse on todennäköisesti siitä, että 
makrofaageja tarvitaan välittämään rituksimabin 
suotuisaa vaikutusta. 

Olli Carpen, TYKS: Olin juuri symposiumissa, jossa 
puhuttiin EGF-reseptorin vasta-aineista suolistosyövän 
hoidossa. Siellä puhuttiin myös mekanismeista, joiden 
avulla syöpä tulee resistentiksi näille hoidoille mutaa
tioiden tai alavirtasignaloinnin kautta. Joidenkin 
tutkimustulosten perusteella EGF-reseptorin vasta-
aineet voidaan vaihtaa ja saada lääkkeelle näin uusi 
teho. Mikä on lymfooman ja rituksimabin tilanne?

Sirpa Leppä, HYKS: Me tiedämme, että lymfoomasta 
tulee jossakin vaiheessa vastustuskykyinen rituksima-
bille. Mutta sitä ei tiedetä, mitä siinä tapahtuu ja 
miten.

Pirkko-Liisa Kellokumpu-Lehtinen, TAYS: Onko 
nyt tulossa uusia hoitoja niille potilaille, joiden sairaus 
uusii rituksimabia sisältäneen hoidon jälkeen?

Sirpa Leppä, HYKS: Asiaa tutkitaan esimerkiksi 
käynnissä olevassa Orcharrd-tutkimuksessa, jossa 
verrataan rituksimabia uuteen toisen polven CD20-
vasta-aineeseen eli ofatumumabiin. Uskon, että 
näiden huonon ennusteen potilaiden tauti pitää 
yrittää saada hallintaan jollakin muulla tavalla kuin 
entistä isommilla solunsalpaaja-annoksilla.

Heikki Minn, TYKS: Miten näet CD20-antigeeniin 
suunnattujen radioleimattujen vasta-ainehoitojen 
roolin?

Sirpa Leppä, HYKS: Niiden rooli on isompi hitaasti 
etenevissä lymfoomissa, mutta suurisoluisten lymfoo-
mien hoidossa niistä ei ole oikein tutkimustuloksia 
eivätkä ne ole käypää hoitoa.

Maija Tarkkanen, HYKS: Iäkkäiden suurisoluiset 
B-solulymfoomat ovat aika iso ongelma, koska perin-
teinen hoito ei aina onnistu. Onko heille olemassa 
jokin lempeämpi hoitovaihtoehto?

Sirpa Leppä, HYKS: Tarkoitatko iäkkäillä yli 
80-vuotiaita? 

Maija Tarkkanen, HYKS: Tarkoitan yli 70- 
vuotiaita. 

Sirpa Leppä, HYKS: Vähän aikaa julkaistiin 
ranskalainen tutkimus, jonka mukaan niin sanottu 
MiniCHOP-hoito antaa aika hyviä hoitovasteita. Hoi-
toa ei pidä antaa kuolemisen kustannuksella, vaan hoito 
pitää räätälöidä potilaan biologisen eliniän mukaan.

PET-TT ja lymfooman 
hoitovasteen arviointi

Tietokonetomografiatutkimusta (TT) on käytetty 
lymfooman hoitovasteen arvioinnissa jo kolme vuosi-
kymmentä. Merkittävällä osalla lymfoomapotilaista on 
hoitojen jälkeen muutoksia kasvaimessa. Elinvoimaisen 
jäännöskasvaimen erottaminen nekroosista ja fibroosista 
ei ole usein kuitenkaan mahdollista TT-tutkimuksella, 
minkä takia viime vuosina on keskitytty selvittämään 
aineenvaihduntakuvauksien diagnostista tarkkuutta 
lymfoomapotilaiden hoitovasteen arvioinnissa. 18-fluori-
leimattu fluorodeoksiglukoosi-PET-tutkimuksen 
(FDG, sokerianalogi) yhdistäminen TT-tutkimukseen 
on nykyisin yleisesti käytössä monien nopeakasvuisten 
lymfoomien levinneisyyden selvittämisessä, hoitovasteen 
arvioinnissa ja taudin uusiutumisen toteamisessa.

PET-TT annettujen hoitojen  
jälkeen
Hodgkinin lymfooman ja diffuusin suurisoluisen 
B-solulymfooman (DSBSL) hoitovasteen arviointi 
hoitojen jälkeen on yksi yleisimmistä varjoainetehostei-
sen FDG-PET-TT-tutkimuksen indikaatioista. Useissa 
tutkimuksissa on osoitettu, että menetelmän negatii-
vinen ennustearvo on yli 80 prosenttia ja positiivinen 
ennustearvo noin 60–80 prosenttia.

Aineenvaihduntamenetelmän negatiivinen ennustearvo 
ei ole täydellinen, koska sillä ei pystytä toteamaan 
mikroskooppisen (alle 5 mm) pientä tautia. Positii-
vinen ennustearvo on puolestaan hieman heikompi 
(60–70 prosenttia) Hodgkinin lymfoomassa, koska 
sen hoitovaste arvioidaan usein sädehoidon jälkeen. 
Vääriä positiivisia tulehduksellisia löydöksiä esiintyy 
erityisesti silloin, jos tutkimus tehdään alle kahdeksan 
viikkoa sädehoidon loppumisesta. Tietokonetomografia

Dosentti
Marko Seppänen
TYKS, PET-keskus

Ydinasiat

•Varjoainetehosteinen FDG-PET-TT-tutkimus on 
vakiinnuttanut asemansa Hodgkinin lymfooman ja 
diffuusin suurisoluisen B-solulymfooman hoitojen 
jälkeisessä vastearviossa. 

•Lymfoomapotilaiden vastearvioissa FDG-PET-TT-
tutkimuksen negatiivinen ennustearvo on parempi 
kuin positiivinen. 

•Yleisesti hyväksyttyjä varhaisen hoitovasteen 
PET-TT-tulkinnan kriteerejä ei ole vielä olemassa.

tutkimuksen positiivinen ennustearvo lymfoomien 
hoitovasteen arvioinnissa on hoitojen jälkeen vastaavasti 
20–40 prosenttia. 

Lymfoomapotilaiden PET-kuvat tulisi tulkita yh-
tenäisesti sovittujen kriteerien mukaisesti. Eniten 
hyväksyntää ovat saaneet vuonna 2007 julkaistut IHP:n 
(International Harmonization Project, taulukko 1) 
suositukset. Nämä kriteerit perustuvat pelkästään 
kuvien metabolisen aktiivisuuden visuaaliseen arvioon, 
jonka toistettavuus saattaa olla erilaista eri tulkitsijoilla. 
Tämän takia FDG-kertymisen mittaamiseen on esitetty 
myös kvantitatiivisia (SUV, Standardized uptake value) 
vastekriteereitä. Näiden kriteerien mukaan PET-
tutkimus tulkitaan negatiiviseksi, jos maksimi-SUV on 
pienempi kuin 2,5 g/ml. Kvantitatiivisten kriteerien 
avulla tutkimuksen toistettavuus on eri tulkitsijoiden 
välillä yleensä parempi. 
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Varhain eli jo 1–4 solunsalpaajakuurin jälkeen toteutettu 
Hodgkinin lymfooman ja diffuusin suurisoluisen B-solu-
lymfooman hoitovastearvio on ollut viime vuosina suuren 
mielenkiinnon kohteena. Tutkimuksissa on selvitetty, 
voidaanko potilaat jakaa varhain tehtävän FDG-PET-
tutkimuksen perusteella hyvän ja huonon ennusteen 
ryhmiin (kuvat 1 ja 2). Useimmat näistä tutkimuksista 
eivät ole kuitenkaan tähdänneet siihen, että hoitoja 
muutettaisiin aktiivisesti PET-tuloksen perusteella. 

Yleisesti voidaan todeta, että FDG-PET-tutkimuksen 
negatiivinen ennustearvo on hyvä Hodgkinin lym-
fooman ja diffuusin suurisoluisen B-solulymfooman 
varhain tehdyssä vastearviossa. Hodgkinin lymfoomassa 
ennustearvo oli yli 90 prosenttia ja diffuusissa suuri
soluisessa B-solulymfoomassa yli 80 prosenttia. 

Gallamini A ym. (2007) tutkivat prospektiivisesti 
yhteensä 260 luokan IIA–IVB Hodgkinin lymfoomaa 
sairastavaa potilasta kahden ABVD-kuurin jälkeen. He 
totesivat, että PET-positiivisista potilaista 0–6 prosentilla 
tauti ei edennyt kahden vuoden aikana ja vastaavasti 
PET-negatiivisista potilaista 94 prosenttia eli tuolloin 
ilman taudin etenemistä. FDG-PET-tutkimuksen 
positiivinen ennustearvo ei kuitenkaan ollut kovin 
hyvä erityisesti luokan I–II Hodgkinin lymfoomissa ja 
diffuusissa suurisoluisessa B-solulymfoomassa. Joissakin 
tutkimuksissa ennustearvo oli vain noin 30 prosenttia.

Tällä hetkellä varhaisen hoitovasteen PET-kuvien 
arviointiin on käytettävissä useita eri kriteereitä, mutta 
laajinta hyväksyntää on saanut viisiportainen Deauvillen 
luokitus (taulukko 2, kuvat 1 ja 2). Varhaisen hoito-
vasteen arvioinnissa käytettävä PET-kuvien luokitus 
hyväksyttiin Ranskan Deauvillessa vuonna 2009. Siellä 
käsiteltiin FDG-PET-menetelmän käyttöä lymfooman 
varhaisen hoitovasteen arvioinnissa. 

Suositusten mukaisesti PET-kuvaus pitäisi tehdä 
aina ennen hoitojen aloitusta. Aluksi ajateltiin, että 
visuaalinen arvio riittää, mutta erityisesti positiivisten 
tutkimustulosten toistettavuuden takia suositellaan, 
että SUV-pohjaisia määrityksiä käytetään erottelemaan 
ryhmät 2–4. 

Luokituksen tavoitteena on vähentää varhaisten 
hoitovastearvioiden vääriä positiivisia tuloksia, joita 
on raportoitu runsaasti niissä tutkimuksissa, joissa 
tulkinnan kriteereinä on käytetty hoitojen jälkeisten 
PET-kuvausten arviointiin tarkoitettuja IHP:n suosi-
tuksia. Positiivisen tulkinnan raja-arvo voi Deauvillen 
luokituksen mukaan vaihdella. Raja valitaan sen 
mukaan, millaisella strategialla potilasta tutkitaan ja 
hoidetaan. Positiivisen tulkinnan raja-arvo on kuitenkin 
yleensä ryhmien kolme ja neljä välissä.

Varhaisen hoitovasteen arvioimiseksi on esitetty myös 
monia muita tulkintakriteereitä, jotka perustuvat useim-
miten SUV-arvojen mittauksiin. Gallamini ym. (2007) on 
esittänyt positiivisen PET-löydöksen raja-arvoksi kiinteää 
maksimaalista SUV-arvoa, joka ylittää arvon 3,5 g/ml. 
Jotkut tutkijat ovat käyttäneet tätäkin korkeampia kiinteitä 
positiivisen löydöksen raja-arvoja (maksimaalinen SUV >  
5 g/ml). Se näyttää toimivan yhtä hyvin kuin maksimaali-
sen SUV-arvon 66 prosentin lasku hoitojen aloittamisen ja 
kahden annetun kuurin jälkeen diffuusissa suurisoluisessa 
B-solulymfoomassa. Näillä kriteereillä eri tulkitsijat 
pystyvät yleensä pääsemään hyvin toistettaviin tuloksiin ja 
parantamaan erityisesti löydöksen positiivista ennustearvoa.

Hoitovasteen varhaisessa arvioinnissa saatavat väärät 
positiiviset löydökset voivat johtua monista tekijöis-

tä. Mahdollisia syitä ovat IHP:n kriteerien käyttö, 
rituksimabihoito, kasvutekijähoito, kuvauksen liian 
varhainen ajankohta sekä monet tulehdussairaudet, 
kuten sarkoidoosi ja infektiot.

Tällä hetkellä ei ole pystytty osoittamaan, että hoitojen 
alkuvaiheessa PET-menetelmällä tehty hoitovasteen 
arvio vaikuttaa lymfoomapotilaiden hoitoon ja parantaa 
heidän ennustettaan. Parhaillaan monissa tutkimuksissa 
arvioidaan, voidaanko varhain tehdyn FDG-PET-TT-
tutkimuksen perusteella keventää niiden Hodgkinin 
lymfoomaa sairastavien potilaiden hoitoa, joiden löydös 
on puhdas. Jos heille ei anneta sädehoitoa tai sädeannos-
ta pienennetään, myöhäisten haittavaikutusten määrä 
vähenee. Toiset tutkimukset puolestaan selvittävät, 
voidaanko PET-positiivisten huonomman ennusteen 

1. �PET-tutkimus tulisi tehdä aikaisintaan kolmen viikon kuluttua 
solunsalpaajahoitojen jälkeen.

2. �PET-tutkimus tulisi tehdä aikaisintaan kahdeksan viikon  
kuluttua annetun sädehoidon jälkeen.

3. �Visuaalinen arvio riittää.
4. �Jäännöskasvaimet (pisin poikkimitta vähintään 2 cm) tulki-

taan positiivisiksi, jos niiden aktiivisuus on visuaalisesti arvioi-
tuna korkeampi kuin välikarsinan veritaustan aktiivisuus.

5. �Jäännöskasvaimet (alle 2 cm) tulkitaan positiivisiksi, jos 
todetun muutoksen aktiivisuus on korkeampi kuin taustan 
aktiivisuus.

Taulukko 1. IHP:n suositukset PET-kuvauksen 
tulkinnan kriteereiksi, kun kuvaus tehdään hoitojen 
jälkeen.

1. �Ei kertymää.
2. �Kertymä on korkeintaan yhtä suuri välikarsinan kertymä.
3. �Kertymä on suurempi kuin välikarsinan kertymä mutta 

korkeintaan yhtä suuri kuin maksan kertymä.
4. �Kasvaimen kertymä on kohtalaisesti maksan kertymää 

suurempi kehossa missä tahansa.
5. �Kasvaimen kertymä on merkittävästi maksan kertymää 

voimakkaampi kehossa missä tahansa tai potilaalla on uusia 
kertymiä.

Taulukko 2.  Varhaisen hoitovasteen PET-kuvien 
arvioinnissa käytettävä Deauvillen luokitus.

18F-FDG-PET 
 (MIP-kuva)

18F-FDG-PET

CT

Ennen hoidon  
alkua

1. solunsalpaaja
kuurin jälkeen 18F-FDG-PET 

 (MIP-kuva)

CT

Ennen hoidon  
alkua

1. solunsalpaaja
kuurin jälkeen

Kuva 1. Diffuusia suurisoluista B-solulymfoomaa sairas-
tavan potilaan (NLG-projekti) FDG-PET-TT-tutkimus 
ennen hoitojen aloittamista ja yhden hoitokuurin jälkeen. 
Deauvillen luokituksen mukaan potilas kuuluu hyvän 
ennusteen ryhmään (Deauville 2).

Kuva 2. Toisen diffuusia suurisoluista B-solulymfoomaa sai-
rastavan potilaan (NLG-projekti) FDG-PET-TT-tutkimus 
ennen hoitojen alkua ja yhden hoitokuurin jälkeen. 
Deauvillen luokituksen mukaan potilas kuuluu huonon 
ennusteen ryhmään (Deauville 5).

(luokka IIB–IVB) Hodgkinin lymfoomaa sairastavien 
potilaiden hoitoa vastaavasti tehostaa jo varhaisessa 
vaiheessa, mikä saattaisi parantaa heidän ennustettaan. 
Lymfoomapotilaita hoitavat lääkärit odottavat mielen-
kiinnolla näiden tutkimuksien tuloksia, ja ne vaikuttavat 
osaltaan PET-menetelmän asemaan lymfoomapotilaiden 
hoidossa. 
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Keskustelu 

Rainer Kolle, Etelä-Karjalan keskussairaala: 
Mikä on sopivin ajankohta PET-tutkimukselle 
hoidon jälkeen? Eli kuinka kauan pitää odottaa 
hoidon lopettamisen jälkeen ennen kuin voi tilata 
PET-tutkimuksen lopullista hoitovastearviointia 
varten?

Marko Seppänen, TYKS: Siihen ei ole yksiselitteistä 
vastausta, mutta yleinen suositus on, että hoitojen 
jälkeen pitää odottaa ainakin kolme viikkoa.

Rainer Kolle, Etelä-Karjalan keskussairaala: 
Pidentääkö rituksimabi odotusaikaa? Monelle 
potilaalle tehdään PET-tutkimus viimeisten hoitojen 
jälkeen, mutta ongelma on, jos kaikille tulee posi-
tiivinen tulos, koska he ovat saaneet rituksimabia. 
Mikä on käytännön ratkaisu tähän? 

Marko Seppänen, TYKS: En osaa sanoa, milloin 
rituksimabin vaikutus lakkaa. En myöskään tiedä, 
miten paljon vääriä positiivisia tuloksia se aiheut-
taa.

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: PET-tutkimus on erin-
omainen apuväline kliinikolle, mutta se ei ole 
yksiselitteinen totuus, vaan vaatii samalla tavalla 
patologin näkemystä ja potilaan kokonaistilanteen 
arviointia kuin muutkin tutkimusmenetelmät.

Hodgkinin taudissa on totuttu ajattelemaan, että 
negatiivinen ennustearvo olisi merkittävä. Amerikan 
Hematologiyhdistyksen kokouksessa viime joulu-
kuussa esiteltiin tutkimus, jossa oli tutkittu sellaisia 
Hodgkinin lymfoomaa sairastavia potilaita, joilla 
näkyi TT-kuvassa jäännöskasvain, mutta PET-tut-
kimus on negatiivinen. Jos jäännöskasvaimen koko 
oli vähintään 4 cm, taudin etenemisvapaa elinaika 
oli 50 prosenttia. Kokonaisuus täytyy siis ottaa 
huomioon, kun lähdetään tulkitsemaan potilaan 
PET-tutkimuksia.

Marko Seppänen, TYKS: Tämä on aivan totta. 
Jos potilaalla on iso jäännöskasvain, todennäköisesti 
jäljellä on myös mikroskooppisen pientä tautia, jota 
PET ei löydä.

Outi Kuittinen, OYS: Onko sitä tutkittu erik-
seen, miten PET toimii aggressiivisten T-soluisten 
lymfoomien hoitovasteen arvioinnissa? Siellähän 
rituksimabi ei ole sotkemassa tilannetta. 

Marko Seppänen, TYKS: Itsellä ei ole siitä 
juurikaan kokemusta. Meillä on käynyt joitakin 
T-solulymfoomaa sairastavia potilaita. Heistä osa  
on PET-positiivisia ja osa ei.

Paula Kujala, Fimlab: Mitä yksi PET-tutkimus 
maksaa? 

Marko Seppänen, TYKS: Hinnat vaihtelevat 
Suomessa jonkin verran, mutta yksi PET-tutkimus 
maksaa tällä hetkellä suunnilleen 1 600–1 800 
euroa.

Kaija Vasala, Keski-Suomen keskussairaala: 
Nykyisin käytetään PET-tutkimusta usein myös 
sädehoidon suunnittelussa. Mitä mieltä olet siitä?

Marko Seppänen, TYKS: Olen sitä mieltä, että 
nimenomaan sädehoidon suunnittelu ja siitä saatava 
hyöty tuovat PET-CT-laitteet keskussairaaloihin. 
Tyksissä on hoidettu tällä tavalla ensisijaisesti pään 
ja kaulan alueen syöpää sairastavia potilaita sekä 
keuhkosyöpää sairastavia ja myös kohdunkaulan 
syöpää sairastavia. 

Vesa Kataja, KYS: Onko olemassa FDG:n lisäksi 
muita radiomerkkiaineita, joita voidaan käyttää 
lymfoomien diagnostiikassa tai hoitovasteen 
arvioinnissa?

Marko Seppänen, TYKS: Joitakin tällaisia merk-
kiaineita on olemassa, mutta ne eivät ole minun 
mielestäni varteenotettavia vaihtoehtoja. Ne eivät 
ole yleistyneet kliinisessä käytössä.

Sirpa Leppä, HYKS: Tällä hetkellä Hyksissä ei ole 
mahdollisuutta saada varjoainetehosteista PET-CT-
kuvausta. Onko se Tyksissä mahdollista? Sitähän 
suositellaan, ja se vähentäisi myös säderasitusta. 

Marko Seppänen, TYKS: Meillä on siitä onnelli-
nen tilanne, että PET-keskuksessa työskentelee sekä 
radiologeja että isotooppilääkäreitä. Teemme var-
joainetehosteisen CT-tutkimuksen PET-kuvauksen 
yhteydessä aina, jos lähettävä lääkäri sitä pyytää.

Seija Grénman, TYKS: Sen etuna on, että meillä 
on olemassa perustilanteen kuva, jos seurannassa 
käytetään pelkkää CT-tutkimusta. 

Liisa Pylkkänen, Syöpäjärjestöt: Miten hyvin 
PET-tutkimukset on standardoitu? Lopputulos voi 
vaihdella sen mukaan, millä laitteilla tutkimus 
tehdään ja missä keskuksissa. Miten hyvin nämä 
asiat on huomioitu tehdyissä tutkimuksissa?

Marko Seppänen, TYKS: Tämä on tärkeä huomio. 
Yhä enemmän ollaan menossa siihen suuntaan, 
että tutkimukset standardoidaan. Monikeskustutki-
muksissa kaikki kamerat testataan ja validoidaan, 
jotta ne antavat yhtäläisiä tuloksia. Kaikilla 

laitevalmistajilla on omat rekonstruktioparametrit 
ja kuvatyöasemat, jotka myös vaikuttavat asiaan. 
Standardointi on siis aika haastavaa. 

Tuula Lehtinen, TAYS: Yksittäisen potilaan PET-
löydökset täytyy suhteuttaa kokonaistilanteeseen, jos 
diagnostiikassa on epävarmoja ja keskeneräisiä asioita. 
Samalla pitää miettiä, milloin on tarpeen ottaa esi
merkiksi uusi biopsianäyte. Näitä asioita pitää  
siksi miettiä aina tiimissä.

Marko Seppänen, TYKS: Yhteistyö on tärkeää.

Heikki Minn, TYKS: Yksi ongelma on lymfoomien 
heterogeenisuus. Useissa PET-tutkimuksia käsitel-
leissä julkaisuissa on sekoitettu lymfoomien erilaisia 
histologioita ja erilaisia hoitoja, minkä takia niistä ei 
saa irti selkeää sanomaa. Onneksi Saksasta on tulossa 
erittäin hyviä tutkimuksia, joissa on standardoitu 
myös lymfooman histologia ja hoito.

Rainer Kolle, Etelä-Karjalan keskussairaala: Jos 
levinnyttä III tai IV asteen lymfoomaa sairastavalla 
potilaalla on viimeisen hoidon jälkeen positiivinen 
PET-löydös ja siihen annetaan sädehoitoa, miten se 
vaikuttaa potilaan ennusteeseen? Onko siitä olemassa 
tietoa, miten jäännöskasvaimen PET-tulos ja sädehoi-
to vaikuttavat potilaan elinaikaan?

Heikki Minn, TYKS: International Journal of 
Radiation Oncology Biology Physics -lehdessä julkais-
tiin 2006 Kahnin artikkeli, jossa niille potilaille tuli 
uusiutumia, joiden jäännöskasvain oli PET-positii-
vinen ja joille annettiin sädehoitoa. Niillä potilailla 
puolestaan meni hyvin, joiden jäännöskasvain oli 
PET-negatiivinen ja joille aloitettiin sädehoito. Nämä 
kaikki potilaat sairastivat non-Hodgkin-lymfoomaa. 
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Pienisoluiset lymfoomat

Follikulaarinen lymfooma

Follikulaarisissa lymfoomissa lymfaattiset solut kasvavat 
nimensä mukaisesti nodulaarisesti, ja joskus mukana 
on solujen diffuusia järjestäytymistä. Oletuksena on, 
että lymfoomasolukko on lähtöisin itukeskuksista ja on 
positiivista CD10- ja BCL-6-itukeskusmerkkiaineiden 
suhteen. Follikulaarisen lymfooman soluissa on 
tyypillisesti t(14;18)-translokaatio, joka aktivoi BCL-
2-proto-onkogeenin ja estää sitä kautta normaalin 
solukuoleman. Näin elimistöön kertyy normaalia 
pitkäikäisempiä pieniä B-lymfosyyttejä. Lymfooma-
solukko muodostuu valtaosin pienistä B-lymfosyyteistä 
(sentrosyytit) ja mukana on vaihtelevasti myös suuri
kokoisempia sentroblasteja. 

Follikulaariset lymfoomat luokitellaan neljään luok-
kaan sen mukaan, miten paljon kasvaimessa on suuria 
soluja ja kuinka yhtenäisinä kasvustoina ne esiintyvät. 
Histologinen luokka vaikuttaa taudin käyttäytymiseen. 
Yleisimmät follikulaariset lymfoomat kuuluvat histo-
logisesti luokkaan I–II, joissa on vähän sentroblasteja. 
Luokan IIIa taudissa on suhteellisen runsaasti hajallaan 
olevia sentroblasteja. Nämä luokan I–IIIa lymfoomat 
ovat yleensä hidaskasvuisia. Sen sijaan harvinainen, 
runsaasti yhtenäisinä kasvustoina kasvavia sentro
blasteja sisältävä luokan IIIb follikulaarinen lymfooma 
käyttäytyy nopeakasvuisten lymfoomien tavoin. Sitä 
myös hoidetaan samalla tavalla kuin suurisoluista 
B-solulymfoomaa.

Taudinkulku
Follikulaariseen lymfoomaan sairastuvien keski-ikä on 
59 vuotta. Tauti on etenee hitaasti, joten potilaalla  
on saattanut olla kooltaan vaihtelevia imusolmukkeita 
perifeerisillä imusolmukealueilla jo vuosia. Diagnoosi
hetkellä follikulaarinen lymfooma on usein levinnyt 
laajalle: imusolmukkeiden suurentumia voi olla useilla 
alueilla, perna voi olla kookas, lymfoomaa on usein 

luuytimessä ja lisäksi perifeerisessä veressä voi olla 
ylimäärin kypsiä lymfosyyttejä. Laajasta levinneisyy-
destä huolimatta suuri osa potilaista on oireettomia ja 
B-oireita esiintyy harvoin. Follikulaarinen lymfooma on 
harvoin ekstranodaalinen. 

Vajaa kolmasosa follikulaarisista lymfoomista muuntuu 
nopeakasvuiseksi diffuusiksi suurisoluiseksi B-solu
lymfoomaksi. Tällöin taudinkulku muuttuu selvästi: 
yleensä yhdellä tautialueella olevat imusolmukkeet 
kasvavat muutamassa viikossa. Muuntuminen pitää aina 
varmista sytologisesti tai histologisesti, koska se vaikuttaa 
hoidon suunnitteluun.

Hoidon valinta 
Histologisesti luokan I–IIIa follikulaariset lymfoomat 
hoidetaan seuraavassa kuvattavilla hoitoperiaatteilla. 
Transformoituneet tautimuodot ja luokan IIIb lym-
foomat hoidetaan samalla tavalla kuin nopeakasvuiset 
lymfoomat.

Ydinasiat

• Follikulaariset lymfoomat ovat toiseksi yleisin 
non-Hodgkin-lymfoomien ryhmä. Niitä on noin  
30 prosenttia kaikista non-Hodgkin-lymfoomista. 

• Tautiryhmä on histologisesti ja kliinisesti 
heterogeeninen. 

• Follikulaariset lymfoomat ovat hidaskasvuisia ja 
reagoivat hyvin hoitoihin, mutta niillä on taipumus 
uusiutua ja transformoitua. Rituksimabin käyttö on 
antanut mahdollisuuden hillitä ja hallita tautia entistä 
paremmin.

Dosentti
Tuula Lehtinen
TAYS

Noin joka viides follikulaarinen lymfooma todetaan pai-
kallisena eli levinneisyysluokassa I–II. Paikallinen tauti 
hoidetaan antamalla sädehoitoa lymfooma-alueille. Ko-
konaissädeannokseksi riittää 26 grayta. Sädehoidetuista 
potilaista 40–50 prosenttia on remissiossa kymmenen 
vuoden kuluttua hoidosta ja 35 prosenttia vielä kahden-
kymmenen vuoden kuluttua. Mahdollisesti osa näistä 
potilaista paranee pysyvästi. 

Useimmiten follikulaarinen lymfooma todetaan vasta, 
kun se on jo levinnyt laajalle. Hoitosuunnitelma tehdään 
yhdessä potilaan kanssa, ja siinä huomioidaan erityisesti 
taudin oireeton luonne ja taipumus uusiutua. Hoidon 
valintaan vaikuttavat potilaan yleistila ja hoitomotivaatio 
sekä taudin oireet, FLIPI-ennustepisteet (taulukko 1) ja 
mahdolliset viitteet nopeasta etenemisestä.

Oireetonta potilasta voidaan seurata ilman aktiivista 
hoitoa, sillä varhain aloitettu hoito ei pidennä potilaan 
elinaikaa. Keskimääräinen oireeton seuranta-aika on 
kolme vuotta. 

Follikulaarisen lymfooman hoidossa on valittavana useita 
hoitomahdollisuuksia. Suun kautta annettava klorambu-
siililääkitys lievittää usein oireita hyvin. Klorambusiilia 
voi antaa jatkuvana lääkityksenä tai muutaman päivän 
pulssihoitona kerran kuukaudessa. Hoidon voi laittaa 
tauolle, kun palliatiivinen tavoite on saavutettu, ja sen 
voi aloittaa tarvittaessa uudelleen. Hoitoon voi liittää 
myös kortikosteroidin. 

Suurin edistysaskel follikulaaristen lymfoomien hoidossa 
on ollut CD20-vasta-aine eli rituksimabi. Se on mono
klonaalinen vasta-aine, joka tunnistaa B-lymfosyyttien 
pinnalla olevan CD20-antigeenin ja sitoutuu siihen, 
mikä käynnistää kohdesolujen tuhoutumiseen johtavan 
immunologisen reaktion. Vasta-ainehoito on hyvin 
siedetty ja sen sivuvaikutukset liittyvät yleensä ensimmäi-
seen hoitokertaan. Immunologisesta reaktiosta aiheutuvat 
sivuvaikutukset ovat yleensä vilutusta, lieviä särkyoireita, 
kuumetta tai ohimenevää verenpaineen laskua. Pelkkä 
rituksimabihoito (4–8 kertaa annosteltuna) saa aikaan 
täydellisen hoitovasteen noin 40 prosentille potilaista. 
Neljän hoidon jälkeen vaste kestää noin kaksi vuotta. 

Ikä	 yli 60 vuotta
Hemoglobiini	 alle 120 g/l
LD:n pitoisuus veressä	 koholla
Levinneisyys	 Ann Arbor -luokka III–IV
Imusolmukealueet	 tautimuutoksia useammalla kuin
	 neljällä imusolmukealueella

Taulukko 1. FLIPI-pisteytys ja follikulaarisen lymfoo-
man ennusteen arviointi. Kustakin tekijästä saa  
yhden riskipisteen.

Parhaat hoitovasteet ja pitkäkestoisimmat hoitotulokset 
saavutetaan kemoimmunoterapialla, jossa yhdistetään 
solunsalpaajat ja rituksimabi. Yleisimmin solunsalpaa-
jista käytetään CHOP- tai CVP-yhdistelmähoitoa. 
Myös bendamustiini antaa rituksimabin kanssa hyvän 
hoitovasteen ja aiheuttaa vähemmän haittavaikutuksia. 

Rituksimabia on annettu lymfoomapotilaille ensilinjan 
hoidossa ja uusiutuneen taudin hoidossa sekä niin 
sanottuna ylläpitohoitona. Tavoitteena on parantaa 
hoitovasteen laatua ja pidentää hoitovasteen kestoa. 
Satunnaistetuista tutkimuksista saadut tulokset osoit-
tavat, että kahden vuoden ajan 2–3 kuukauden välein 
annettu ylläpitohoito pidentää merkittävästi hoitovastet-
ta. Ylläpitohoito pidentää hoitovastetta riippumatta siitä, 
onko potilaan induktiohoitona ollut pelkkä rituksimabi, 
pelkkä solunsalpaajahoito tai kemoimmunoterapia. 
Ylläpitohoidon tavoitteena on myös tuhota elimistöön 
jäänyt minimaalinen jäännöstauti ja näin parantaa tauti 
pysyvästi. Elinaikaetua on kuitenkin toistaiseksi voitu 
osoittaa ainoastaan uusiutuneen taudin hoidossa silloin, 
kun induktiohoidossa ei ole käytetty rituksimabia. 

Follikulaaristen lymfoomien hoitoon on käytetty 
vuodesta 2004 lähtien myös radioimmunoterapiaa, 
jossa CD20-vasta-aineeseen liitetään radioisotooppi 
yttrium-90. Hoidossa käytetään hyväksi B-lymfosyyttei-
hin kohdennetun vasta-aineen immunologista reaktiota 
ja lymfoomasolukon sädeherkkyyttä. Ensilinjan hoidossa 
pelkän solunsalpaajalääkityksen jälkeen annettu radio
immunoterapia parantaa hoitovasteen laatua ja pidentää 
merkittävästi hoitovasteen kestoa. 

Uusiutuneen taudin hoito
Uusiutuneen follikulaarisen lymfooman hoidon indi
kaatiot ovat samat kuin ensilinjan hoidossa. Sädehoito 
tehoaa hyvin follikulaariseen lymfoomaan,  
ja palliatiivisella pieniannoksisella (2 x 2 Gy) sädehoi-
dolla saadaan usein hyvä vaste. Tällaista hoitoa voidaan 
toistaa tarvittaessa myös laajoihin sädekenttiin. 

Kerran annettavalla radioimmunoterapialla on myös 
saatu pitkäkestoisia hoitovasteita. 

Nuorten, hyväkuntoisten potilaiden uusiutuneen 
taudin hoidossa on pidettävä mielessä autologisella 
tai allogeenisellä kantasolusiirrolla tuetun intensiivi-
hoidon mahdollisuus. Valikoiduissa aineistoissa jopa 
60 prosenttia allogeenisen hoidon saaneista potilaista on 
elänyt kymmenen vuotta ilman taudin etenemistä. Osa 
näistä potilaista todennäköisesti paranee taudista, jota on 
tähän asti pidetty parantumattomana. Tästä on päätelty, 
että immuunipuolustuksella on merkittävä rooli taudin 
hallitsemisessa.
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Keskustelu

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: Mitä mieltä olet siitä, että 
tutkimuksissa rituksimabia on annosteltu ensilinjan 
ylläpitohoidossa kahden kuukauden välein ja 
uusiutuman jälkeen kolmen kuukauden välein? 
Onko tässä järkeä?

Tuula Lehtinen, TAYS: Taustalla voi nähdä 
muitakin motiiveja kuin järkeä. Nyt keskustellaan 
siitä, pitäisikö meillä olla yksilöityjä tapoja seurata 
esimerkiksi seerumianalyyseilla sitä, missä vaiheessa 
kukin potilas tarvitsee rituksimabia ja minkä 
verran. Nykyisten tutkimustulosten perusteella 
suosituksena on, että uusiutuneessa follikulaarisessa 
lymfoomassa rituksimabia annostellaan kolmen 
kuukauden välein.

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: Avoimia kysymyksiä on 
paljon. Ylläpitohoitona annettu rituksimabi on 
aiheuttanut neutropeniaa. Kuinka pitkään ne ovat 
sinun kokemuksesi mukaan kestäneet? Onko niihin 
liittynyt ongelmia? 

Tuula Lehtinen, TAYS: Sytopeniavaiheet ovat kes-
täneet yleensä suhteellisen pitkään, useita kuukausia 
ja jopa puolikin vuotta. Niihin ei välttämättä liity 
kovin pahoja infektioita, mutta tarkkana täytyy 
olla. Neutropenia on harvinainen komplikaatio, 
mutta kyllä se joskus tulee. Rituksimabihoito ei ole 
harmiton.

Risto Sankila, Suomen Syöpärekisteri: Mitä 
rituksimabihoito maksaa? 

Tuula Lehtinen, TAYS: Rituksimabi on hintava 
lääke, mutta todettu kustannustehokkaaksi. Siitä on 
tehty monia hinta-laatuarvioita ja hoitoon liittyviä 
tutkimuksia. Neljän rituksimabijakson hinta on 
tällä hetkellä suunnilleen 12 000 euroa.
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Pienisoluiset lymfoomat

Manttelisolulymfooma
Manttelisolulymfooma on pienten tai keskisuurten 
lymfosyyttien tauti, jonka osuus kaikista non-Hodgkin-
lymfoomista on noin 6–8 prosenttia. Tauti on yleensä 
levinnyt diagnoosivaiheessa jo laajasti imusolmukkeisiin 
ja luuytimeen. Muita manttelisolulymfooman tyypillisiä 
esiintymispaikkoja ovat perna, maha-suolikanava ja 
Waldayerin rengas. Erityisesti uusiutunut tauti voi levitä 
myös keskushermoston alueelle. 

Tautiin sairastutaan tyypillisesti keskimäärin 65–68- 
vuotiaana, ja se on miehillä jonkin verran yleisempi 
kuin naisilla. Manttelisolulymfoomaa pidetään edelleen 
parantumattomana, vaikka sen hoitotulokset ovat 
parantuneet huomattavasti viimeisen vuosikymmenen 
aikana. Nykyhoitoja saavat potilaat elävät keskimäärin 
viisi vuotta diagnoosin jälkeen.

Heterogeeninen tauti
Manttelisolulymfoomalle ominainen kromosomi-
muutos, translokaatio t(11;14), voidaan todeta 
herkkien FISH-menetelmien avulla lähes kaikilta 
potilailta. Kyseinen kromosomimuutos johtaa solu
syklin säätelyyn osallistuvan sykliini D1 -proteiinin 
yliekspressoitumiseen, joka voidaan todeta kudosnäyt-
teestä immunohistokemiallisesti. Sykliini D1 -värjäys 
ja tyypillinen immunofenotyypityslöydös ovat keskeisiä 
manttelisolulymfooman diagnostiikassa.

Geneettisen epävakauden vuoksi tautisolukossa voidaan 
usein todeta kymmeniä, jopa satoja geenimuutoksia. 
Myös epigeneettiset muutokset ovat tavallisia. 

Manttelisolulymfooman heterogeeninen patogeneesi 
heijastuu myös kliiniseen taudinkuvaan. Tauti voi olla 
useita vuosia hidaskasvuinen tai se voi heti alusta alkaen 
käyttäytyä hyvin aggressiivisesti ja olla reagoimatta 
hoitoihin. On myös kuvattu paikallinen, manttelisolu-

Ydinasiat

• Manttelisolulymfooma on tyypillisesti laajalle 
levinnyt ja vaikeahoitoinen tauti, jota todetaan 
iäkkäillä.

• Taudin ennuste on parantunut viime vuosina 
huomattavasti, mutta hoitoa ei edelleenkään pidetä 
parantavana. 

• Parhaat hoitotulokset on saatu, kun on yhdistetty 
suuriannoksista sytarabiinia sisältävä immunokemo-
terapia ja autologinen kantasolujensiirto. Subkliinisen 
jäännöstaudin hävittäminen on tärkeää pitkäaikaisen 
hoitovasteen saavuttamiseksi. 

• Rituksimabi-ylläpitohoito parantaa iäkkäiden, 
kantasolujensiirron ulkopuolelle jäävien potilaiden 
ennustetta.

Osastonlääkäri
Riikka Räty
HUS Hematologian klinikka

lymfooman in situ -muoto, joka voidaan todeta useita 
vuosia ennen kliinisen taudin ilmenemistä.

Ennustetekijät
Manttelisolulymfooman ennusteen arviointi diagnoo-
sivaiheen löydösten perusteella on kehittynyt viime 
vuosina. Ennusteluokitus, MIPI-indeksi (Mantle cell 
lymphoma international prognostic index) auttaa hoito-
vaihtoehtojen valinnassa. Luokitus jakaa potilaat pienen, 
keskisuuren ja suuren riskin tautiin neljän parametrin 
perusteella. 

Riskiä lisäävät potilaan korkea ikä, huono suorituskyky, 
veren lisääntynyt laktaattidehydrogenaasientsyymin 
pitoisuus ja suuri leukosyyttien määrä. Riskipisteiden 
laskeminen käy helposti nettilaskurin avulla. Myös 
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proliferoituvien Ki-67- tai MIB-1-positiivisten solujen 
osuus kudosleikkeessä on tärkeä ennustetekijä. Biolo-
ginen MIPI-luokitus (MIPI-B) huomioi myös tämän 
muuttujan.

Manttelisolulymfooman histologisella kuvalla on myös 
ennusteellista merkitystä. Noin joka viidennellä potilaal-
la on taudin aggressiivinen muoto, blastoidi variantti. 
Manttelisolulymfooma voi usein muuntua myöhemmin 
blastoidiksi variantiksi, joka etenee erityisen nopeasti. 

Viime vuosina on saatu uutta tietoa hoitojen jälkeisen 
subkliinisen jäännöstaudin vaikutuksesta ennusteeseen. 
Koska manttelisolulymfooma on yleensä laajalle levinnyt 
ja luuytimessä on lähes aina vähintään subkliininen 
lymfoomakertymä, jäännöstaudin mittaaminen on 
helpompaa kuin monissa muissa taudeissa. Herkällä 
PCR-tutkimuksella todetun molekulaarisen jäännös-
taudin häviäminen luuytimestä ja verestä on tärkeä 
itsenäinen ennustetekijä manttelisolulymfoomaa 
sairastavilla potilailla. Jäännöstautia voidaan tutkia myös 
virtaussytometrian avulla, vaikka se ei ole yhtä herkkä 
kuin PCR-tutkimus.

Hoidon kehittyminen
Perinteisellä CHOP- tai CHOP-tyyppisellä solunsalpaa-
jahoidolla manttelisolulymfooman hoitotulokset jäävät 
huonoiksi. On tavallista, että tauti uusiutuu nopeasti 
mahdollisesta remissiosta huolimatta. Ensilinjan hoidon 
kehityksen kulmakiviksi ovat nousseet CD20-vasta-aine 
rituksimabi ja suuriannoksinen sytarabiini yhdistettynä 
autologiseen kantasolujensiirtoon. 

Sytarabiinin hyöty manttelisolulymfooman hoidossa 
on osoitettu useissa eri tutkimuksissa. Ensimmäiset 
lupaavat tulokset saatiin MD Andersson Centeristä, 
jossa 97 potilaalle annettiin suuriannoksista sytarabiinia, 
metotreksaattia sekä rituksimabia sisältävää yhdistel-
mähoitoa vuorotellen R-CVAD-hoidon kanssa. Näistä 
potilaista 87 prosenttia saavutti täydellisen remission ja 
65 prosenttia oli elossa viiden vuoden kuluttua.

Pohjoismaisen lymfoomaryhmän tutkimukset (MCL-1 
ja MCL-2, taulukko 1) osoittavat, että suuriannoksisen 
sytarabiinin ja rituksimabin yhdistäminen CHOP-
hoitoon ennen autologista kantasolujensiirtoa lisää 
merkittävästi hoitovasteiden määrää ja elinajan pituutta, 
mutta ei lisää hoidon haittavaikutuksia. MCL-2-tut-
kimuksessa pelkällä rituksimabihoidolla saatiin uusi 
molekulaarinen remissio useimmille niistä potilaista, 
joilla oli kantasolujensiirron jälkeinen molekulaarinen 
uusiutuma (PCR-positiivisuus) mutta ei oireita. 

Sytarabiinin teho on osoitettu satunnaistetussa, vielä 
analysointivaiheessa olevassa yhteiseurooppalaisessa 
hoitotutkimuksessa. Tutkimuksessa niille potilaille tuli 
enemmän hoitovasteita ja pidempi tautivapaa elinaika, 

jotka saivat sytarabiinia sisältävää R-CHOP/R-DHAP-
vuorohoitoa, kuin niille potilaille, jotka saivat pelkän 
R-CHOP-induktiohoidon ennen kantasolujensiirtoa 
(taulukko 2). 

Parantuneista hoitotuloksista huolimatta taudin 
uusiutuminen on edelleen ongelma. Uusiutuneen 
manttelisolulymfooman remissiot jäävät usein lyhyiksi, 
kun hoitona käytetään vakiintuneita yhdistelmähoitoja. 
Jos uusiutunut manttelisolulymfooma reagoi hoitoihin, 
myös allogeenistä kantasolujensiirtoa voidaan harkita, 
jos potilas on riittävän nuori ja hyväkuntoinen.

Iäkkäiden potilaiden hoito
Noin puolet manttelisolulymfoomaa sairastavista on tau-
din toteamishetkellä yli 65-vuotiaita, jolloin useinkaan ei 
voida käyttää kantasolujensiirtoa tai muita voimakkaita 
hoitoja. Iäkkäille ei ole olemassa vakiintunutta hoitokäy-
täntöä. 

Kansallisessa vaiheen II hoitotutkimuksessa 
(MCL2004FI) selvitettiin, parantaako pidennetty 
hoito-ohjelma iäkkäiden manttelisolulymfoomaa sai-
rastavien potilaiden ennustetta ilman haittavaikutusten 
merkittävää lisääntymistä. Hoito-ohjelman kymmenen 

	 MCL1	 MCL2
	 1996–2000	 2000–2006
Potilaiden määrä	 41	 160
Jonkinlainen hoitovaste	 31 (76 %)	 154 (96 %) 	**
  Täydellinen hoitovaste	 11 (27 %)	 87 (54 %) 	*
  Osittainen hoitovaste	 20 (49 %)	 67 (41 %)
Ei hoitovastetta	 11 (26 %)	 6   (4 %)
Tauditon aika (4 vuotta) 	      37 %	 73 % 	*
Kokonaiselinaika (4 vuotta)	      55 %	 81 % 	***

MCL1-ohjelma: Maxi-CHOP x 4 + autologinen  
kantasolujensiirto
MCL2-ohjelma: R-Maxi-CHOP x 3 tai R-HDAraC x 3 (vuoro-
hoidoin) + autologinen kantasolujensiirto
*p = 0,001 **p < 0,01 ***p = 0,002

Taulukko 1. Pohjoismaisten MCL-tutkimusten 
tulokset (Geisler ym. 2008).

	 R-CHOP x 6	 R-CHOP x 3
		  R-DHAP x 3
Täydellinen hoitovaste	 26 %	 39 %
Täydellinen tai osittainen hoitovaste 	 41 %	 60 %
Ei jäännöstautia (PCR)		
  Neljä hoitojaksoa	 13 %	 43 %
  Kuusi hoitojaksoa	 32 %	 73 %
Autologinen kantasolujensiirto	 72 %	 73 %
  Täydellinen hoitovaste siirron jälkeen	 63 %	 65 %
  Ei jäännöstautia siirron jälkeen	 65 %	 88 %
Aika hoidon epäonnistumiseen		  pidempi

Taulukko 2. Sytarabiini ensilinjan hoidossa. Pre
transplaatiovasteen ennustemerkitys. (Hermine 2010.)

solunsalpaajakuuria sisälsivät rituksimabia, sytarabiinia 
ja fludarabiinia liitettynä perinteiseen CHOP-hoitoon 
(kuva 1). Hyvän hoitovasteen saaneet potilaat saivat 
lisäksi kahden vuoden ajan ylläpitohoitoa, jossa käytettiin 
rituksimabia. Tässä 60 potilaan aineistossa 87 prosenttia 
saavutti hoidolla täydellisen remission. Neljän vuoden 
jälkeen 72 prosenttia potilaista oli elossa ja 70 prosentilla 
tauti ei ollut edennyt.

Satunnaistetussa eurooppalaisessa iäkkäiden mantteli-
solulymfoomaa selvittäneessä tutkimuksessa verrattiin 
rituksimabilla ja interferonilla toteutettua ylläpitohoitoa 
induktiohoitona annetun kahdeksan R-CHOP-hoidon 
tai kuuden R-FC-hoidon jälkeen. Alustavien tulosten 
perusteella rituksimabia saaneiden potilaiden remissio 
kesti keskimäärin 51 kuukautta ja interferonia saaneiden 
21 kuukautta.

Tulevaisuuden näkymät
Kehityksen suuntana on pyrkimys entistä yksilöidympään 
hoitoon potilaan riskiryhmän ja hoitovasteen mukaisesti. 
Jäännöstaudin mittaaminen on hyvä työkalu, kun kehite-
tään uusia lääkkeitä. Se parantaa mahdollisuuksia arvioida 
tarvittavan hoidon pituutta ja esimerkiksi intensiivihoi-
don jälkeisen ylläpitohoidon tarvetta. 

Bendamustiini, bortetsomibi, lenalidomidi ja mTOR-es-
täjät ovat esimerkkejä monista tutkimusvaiheessa olevista 
lupaavista uusista lääkeaineista. Paljon tutkimustyötä on 
vielä tehtävänä, jotta manttelisolulymfoomaa sairastaville 
potilaille löydetään parhaat mahdolliset lääkeyhdistelmät. 

Hoito 1

Hoito 2

Hoito 3

Hoito 4

Hoito 5

Hoito 6

Hoito 7

Hoito 8

Hoito 9

Hoito 10

R-CHOP

R-AraC

R-CHOP

R-AraC

R-CHOP

R-Fludara-AraC

R-Fludara-AraC

R-Fludara-AraC

CHOP

CHOP

Hoitovasteen arvio (TT, 
luuydinbiopsia ja -aspiraatti)

Hoitovasteen arvio (TT, 
luuydinbiopsia ja -aspiraatti)

6 kk välein vartalon TT  
ja luuydinnäytteet ylläpito-
hoidon ajan ja vuosi  
tämän jälkeen.

Hoitovasteen arvio (TT, 
myös luuydinnäytteet, jos 
positiivinen 5. hoidon 
jälkeen)

Rituksimabi-ylläpi-
tohoito 2 kk välein 
2 vuoden ajan  
(PR- tai CR-poti-
laille)

Kuva 1. Kansallinen iäkkäiden manttelisolulymfoomaa 
sairastavien potilaiden hoito-ohjelma.
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Keskustelu

Outi Kuittinen, OYS: Pitäisikö jokaiselle 
suhteellisen terveelle alle 65-vuotiaalle tarjota 
allogeenistä kantasolujensiirtoa uusiutuman 
jälkeen? Vai valikoituneemmalle joukolle?

Riikka Räty, HYKS: Manttelisolulymfooman 
uusiutuminen on aina niin huonon ennusteen 
merkki, että allogeenistä kantasolujensiirtoa pi-
täisi ainakin harkita aina, jos se on mahdollinen 
ja toivotaan kestävää hoitotulosta. Se on tällä 
hetkellä ainoa tarjolla oleva parantava hoito.

Seija Grénman, TYKS: Onko olemassa yhtään 
lymfoomatyyppiä, jossa rituksimabi ei ole 
tällä hetkellä tutkimuksen kohteena tai sitä ei 
suositella jatkohoitoon? 

Riikka Räty, HYKS: Rituksimabi on CD20-
vasta-aine, ja siksi tärkeä B-solulymfoomissa, 
koska niissä CD20-molekyyli esiintyy yleisesti 
lymfoomasolujen pinnalla. T-solulymfoomissa 
rituksimabi ei ole käytössä. Lymfoomien lisäksi 
rituksimabia käytetään muun muassa reumassa 
ja idiopaattisessa trombosytopeniassa. 

Seija Grénman, TYKS: On mielenkiintoista, 
että näin heterogeeniseen tautiryhmään on 
löydetty one size fits all -lääke. Toivotaan, että 
sille löytyy oma paikkansa kaikissa lymfooma
tyypeissä. 
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pseudokasvain voi altistaa lymfooman synnylle. Suu-
rimmalla osalla silmäkuopan lymfoomaan sairastuneista 
potilaista ei kuitenkaan todeta mitään altistavaa tekijää.

Yli puolet silmäkuopan lymfoomista on B-soluisia 
marginaalivyöhykkeen lymfoomia (mucosa associated 

lymphoid tissue, MALT). Alle viidesosalla potilaista tava
taan follikulaarista lymfoomaa, diffuusia suurisoluista 
B-solulymfoomaa tai manttelisolulymfoomaa. 

Joka toisen potilaan tauti on rajoittunut silmäkuopan 
alueelle. Luuytimessä nähtävä lymfoomamuutos on 
melko tavallinen. Silmäkuopan MALT-lymfooman 
ensisijainen hoito on 25–30 grayn sädehoito. Ennuste 
on hyvä, sillä kymmenen vuotta diagnoosin jälkeen 87 
prosenttia potilaista on elossa ja uusiutumia todetaan 
vain 7 prosentilta potilaista.

Nenän ja nenän sivuonteloiden 
lymfooma
Euroopassa harvinainen NK/T-soluinen nenän lymfoo-
ma on aggressiivinen sairaus. Immunosuppressio altistaa 
sairastumiselle, ja tämä lymfooma on miehillä yleisempi 
kuin naisilla. Tautia pyritään hoitamaan samalla tavalla 
kuin aggressiivista T-solulymfoomaa, mutta paikallisesta 
sädehoidosta voi olla hyötyä.

Nenän alueen diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma 
on puolestaan jonkin verran yleisempi naisilla. Tavalli-
simmin se sijaitsee poskiontelossa. Lymfooma voi tuhota 
ympäröiviä luita. Yli puolella potilaista tauti on paikalli-

Ydinasiat

• Vajaa puolet kaikista lymfoomista todetaan 
imusolmukealueiden ulkopuolella.

•Ekstranodaaliset lymfoomat ovat harvinaisia 
sairauksia. Ne voidaan jakaa 25 eri tyyppiin, jotka 
jakautuvat edelleen alatyyppeihin. 

•Ekstranodaaliset lymfoomat ovat usein  
haasteellisia diagnostisoida.

Osastonylilääkäri 
Sirkku Jyrkkiö
TYKS Syöpätautien klinikka 

Ekstranodaaliset lymfoomat
Vajaa puolet kaikista lymfoomista todetaan imu
solmukealueiden ulkopuolella niin sanotuissa 
ekstranodaalisissa elimissä (taulukko 1). Lähes kaikki 
primaaristi ekstranodaalisissa elimissä todetut lymfoomat 
ovat non-Hodgkin lymfoomia. Hodgkinin lymfooma 
voi olla kateenkorvassa, mutta muuten se on primaari-
vaiheessa vain harvoin ekstranodaalinen. 

Ekstranodaalisen lymfooman kehittymiselle voi altistaa 
immuunipuutostila, autoimmuunisairaus tai krooninen 
tulehdustila. Esimerkiksi Helicobacter pylori -infektio on 
keskeinen mahalaukun marginaalivyöhykkeen lymfoo-
man synnyssä. Kaikissa ekstranodaalisissa elimissä ei ole 
normaalisti lymfaattista kudosta ja on osittain epäselvää, 
millä mekanismilla lymfooma syntyy tällaiseen kudok-
seen.

Ekstranodaalinen lymfooma on haasteellinen diagnosti-
soida. Esimerkiksi nenän tukkoisuus johtuu vain harvoin 
syövästä, mutta joskus viattomalta tuntuvan oireen 
taustalta löytyy diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma 
tai aggressiivisesti käyttäytyvä NK/T-solulymfooma.

Ekstranodaaliset lymfoomat voidaan jakaa 25 eri tyyp-
piin, jotka jakautuvat edelleen muutamiin alatyyppeihin. 
Monet näistä sairauksista ovat hyvin harvinaisia, eikä 
niitä diagnosoida Suomessa edes vuosittain. Esittelen 
seuraavassa tavallisimmat ekstranodaaliset lymfoomat.

Ekstranodaaliset lymfoomat ovat harvinaisia sairauksia. 
Niillä on kliinisiä ominaispiirteitä, joiden perusteella 
kliinikko voi ennakoida taudin luonnetta ja herkkyyttä 
hoidoille. Kliinisin perustein ei kuitenkaan saada 
riittävää kokonaiskuvaa taudin luonteesta. Lymfooman 
kulkua ja hoitoherkkyyttä pystytään tulevaisuudessa 
toivottavasti ennakoimaan tautisolujen geenimuutosten 
ja solujen molekulaaristen piirteiden perusteella.

Primaarinen keskushermoston 
lymfooma
Noin viisi prosenttia kaikista aivokasvaimista on 
lymfoomia, ja vain 1–2 prosenttia kaikista lymfoo-
mista on primaaristi keskushermoston lymfoomia. 
Lähes 95 prosenttia keskushermoston lymfoomista on 
diffuusia suurisoluista lymfoomaa. Diffuusi suurisolui-
nen B-solulymfooma voi esiintyä myös silmän sisällä. 

Keskushermoston lymfooman ennuste on huono. 
Suuriannoksinen metotreksaattia sisältävä yhdistelmä-
solunsalpaajahoito on keskeinen osa hoitoa.

Silmän apuelinten lymfooma
Lymfooma voi kasvaa silmäkuopan pehmytkudoksissa, 
kyynelrauhasessa, sidekalvolla tai silmäluomissa (kuva 1). 
Lymfooma on silmäkuopan yleisin pahanlaatuinen 
kasvain, mutta vain 10 prosenttia kaikista silmäkuopan 
kasvaimista on lymfoomia.

Clamydia psittaci -infektio altistaa joissakin maissa silmä-
kuopan lymfoomalle. Myös kovettunut tulehduksellinen 

B-solulymfooma
	 Nimi 	 Sijainti
MALT	 Ruoansulatuskanava, sylkirauhaset, keuhko, kilpirauhanen, silmäkuoppa, 

	 virtsatiet, iho, dura mater

IPSID	 Ohutsuoli
Pernan marginaalivyöhykkeen lymfooma	 Perna, luuydin
Karvasoluleukemia	 Perna, luuydin, perifeerinen veri
Follikulaarinen lymfooma	 Ruoansulatuskanava, iho, kives, silmäkuoppa, Waldeyerin rengas
Manttelisolulymfooma	 Ruoansulatuskanava, Waldeyerin rengas, perna, luuydin
Diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma 	 Ruoansulatuskanava, keskushermosto, Waldeyerin rengas, nenän sivuontelot, 

	 luu, sydän, maksa

Plasmablastinen lymfooma	 Suuontelo, ruoansulatuskanava, nenän sivuontelot
Lymfomatoidi granulomatoosi 	 Keuhko, iho, keskushermosto, munuainen, ruoansulatuskanavan yläosa
Primaari effuusiolymfooma	 Keuhkopussi, vatsakalvo, sydänpussi
Empyeemalymfooma	 Keuhkopussi
Primaari mediastinaalinen lymfooma 	 Kateenkorva
Intravaskulaarinen suurisoluinen B-solulymfooma 	 Suonen sisäosa, perna, maksa, luuydin
EBV+ iäkkään diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma 	 Tonsilla, iho, ruoansulatuskanava, keuhkot
Ihon diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma 	 Alaraajat
Burkittin lymfooma	 Ruoansulatuskanava, Waldeyerin rengas, leukaluu, munasarjat, luuydin
B-lymfoblastinen lymfooma 	 Luu, iho

T-solu- ja NK-solulymfoomat
Nasaalinen NK/T-solulymfooma 	 Nenäontelon keskilinja, kivekset, ruoansulatuskanava, iho
Enteropatiaan liittyvä T-solulymfooma 	 Ohutsuoli 
Hepatospleninen T-solulymfooma	 Maksa, perna, luuydin
Anaplastinen suurisoluinen lymfooma, ALK + 	 Iho, luu, keskushermosto
Primaari ihon anaplastinen suurisoluinen lymfooma	 Iho
T-lymfoblastinen lymfooma 	 Kateenkorva

Hodgkinin lymfooma
Nodulaarinen lymfosyyttivaltainen Hodgkinin lymfooma	 Perna, luuydin (hyvin harvinainen)
Klassinen Hodgkinin lymfooma	 Perna, maksa, kateenkorva, keuhkot, luuydin, ruoansulatuskanava

Kuva 1. Oikean silmäkuopan MALT-lymfooma.

Taulukko 1. Imusolmukealueiden ulkopuolella esiintyvät lymfoomat ja niiden mahdolliset sijaintipaikat.
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Kemoimmunoterapian ja kiveksen sädehoidon saaneista 
potilaista 85 prosenttia on elossa viiden vuoden kuluttua 
diagnoosista. Tutkijat suosittelevat keskushermostoprofy-
laksian antamista, vaikka toisaalta profylaktisen hoidon 
käytöstä on kiistelty. 

Ihon lymfoomat
Yli puolet ihon lymfoomista on T-soluperäisiä. Taval-
lisin iholymfooma mycosis fungoides todetaan yleensä 
60–70-vuotiailla. Suurin osa näistä lymfoomista on 
oireettomia. Jos verestä löytyy lymfoomasoluja, kyseessä 
on Sezaryn oireyhtymä.

Ihon anaplastinen ALK-positiivinen lymfooma on 
ennusteeltaan parempi kuin imusolmukkeissa tai 
muissa elimissä todettava samanniminen tauti. Lymfo-
matoidi papulloosi on krooninen ihosairaus, joka voi 
välillä hävitä itsestään ja aktivoitua taas myöhemmin. 
Subkutaaninen pannikuliittinen T-solulymfooma on 
harvinainen yleensä noin 35-vuotiaiden naisten sairaus, 
jonka taudinkulkua pidetään melko hitaana ja joka 
leviää ihon ulkopuolelle vain harvoin. 

Ihon B-solulymfoomien ihomuutokset näyttävät 
keskenään hyvin samanlaisilta (kuva 2). Iholla tavataan 
follikulaarista lymfoomaa, MALT-lymfoomaa, diffuusia 
suurisoluista B-solulymfoomaa ja muutamia muita 
harvinaisia alatyyppejä.

Luun lymfooma
Luun lymfooma on miehillä kaksi kertaa yleisempi 
kuin naisilla. Luun lymfoomaa tavataan kaiken ikäisillä, 
mutta keskimääräinen sairastumisikä on 40–50 vuotta. 

Diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma on tavallisin 
luussa esiintyvä lymfooma. Paikallisen luulymfooman 
ennuste on melko hyvä, mutta laajasti levinnyt tauti on 
huonoennusteinen. Hoidoksi suositellaan kemoimmuno-
terapiaa ja korkeintaan 50 grayn sädehoitoa, jos luussa on 
lymfoomamuutoksia.
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nen, mutta se voi levitä muihin ekstranodaalisiin elimiin 
tai keskushermostoon. Kemoimmunoterapia ja sädehoi-
to ovat keskeinen osa hoitoa, minkä lisäksi suositellaan 
keskushermostoprofylaksiaa osana ensilinjan hoitoa. 

Sylkirauhasten lymfooma
Vain viisi prosenttia sylkirauhasten pahanlaatuisista 
kasvaimista on lymfoomia. Yli puolet sylkirauhasten lym-
foomista todetaan korvasylkirauhasessa. Joskus lymfooma 
esiintyy sylkirauhasissa molemminpuolisesti. Tavallisin 
lymfooman alatyyppi on MALT, mutta sylkirauhasissa 
esiintyy myös follikulaarista lymfoomaa ja diffuusia 
suurisoluista B-solulymfoomaa. 

Sjögrenin oireyhtymä altistaa sylkirauhasen lymfoomalle. 
Yleensä lymfooma on rajoittunut sylkirauhaskudokseen ja 
sitä ympäröiviin imusolmukkeisiin. Ennuste on hyvä. 

Keuhkojen lymfooma
Alle prosentti keuhkojen kasvaimista on lymfoomia, ja 
näistä yli puolet on MALT-lymfoomia. Myös diffuusi 
suurisoluinen B-solulymfooma voi esiintyä keuhkossa. 

Keuhkon lymfooma aiheuttaa lieviä oireita, kuivaa yskää 
ja liman nousua. Osa potilaista on oireettomia. Kolmas-
osalla potilaista on jokin altistava autoimmuunisairaus. 
Paikallinen pieniannoksinen sädehoito tehoaa yleensä 
hyvin keuhkon MALT-lymfoomaan. Oireettomalle 
potilaalle voi riittää myös pelkkä seurata.

Primaari effuusiolymfooma ja empyeemaan liittyvä 
lymfooma ovat harvinaisia aggressiivisia lymfoomia.

Maha-suolikanavan lymfoomat
MALT-lymfooma sijaitsee tavallisimmin mahalaukussa. 
Mahalaukun MALT-lymfooma aiheuttaa ruoansulatus-
vaivoja, pahoinvointia ja verenvuotoa. Helicobacter pylori 
-infektio löytyy 80–100 prosentilta potilaista. Infektio 
ilmeisesti stimuloi B-solujen uudiskasvua. Taudin 
varhaisessa vaiheessa voidaan saada hyvä hoitotulos 
antibiooteilla toteutetulla häätöhoidolla. Yli puolella 
potilaista tauti rajoittuu mahalaukkuun. 

Maha-suolikanavan lymfooman ennuste on hyvä. Lähes 
90 prosenttia potilaista on elossa kymmenen vuotta 
diagnoosin jälkeen.

Mahalaukun diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma 
on useimmiten rajoittunut mahalaukkuun ja sitä 
ympäröiviin imusolmukkeisiin. Ensisijaiseksi hoidoksi 
suositellaan kemoimmunoterapiaa ja sädehoitoa, sillä 
leikkauksen rooli on epäselvä.

Ruoansulatuskanavan manttelisolulymfooma löytyy 
useimmiten noin 60-vuotiaalta mieheltä. Se ilmenee suolen 

polypoottisina kasvaimina, jotka aiheuttava ripulia, vatsa-
kipua, verta ulosteissa ja laihtumista. Tauti voi vaurioittaa 
laaja-alaisesti maha-suolikanavaa ja jopa ruokatorvea. 

Taudin ennuste on melko huono, sillä potilaat elävät 
keskimäärin 3–5 vuotta diagnoosin jälkeen. Pohjoismai-
sen manttelisolulymfoomatutkimuksen mukainen hoito 
on suositeltava ensilinjan hoito.

Aggressiivinen Burkittin lymfooma löydetään yleensä 
ileokekaalikulmasta nuorilla miehillä. Se voidaan jopa 
parantaa suuriannoksisella solunsalpaajahoidolla.

Keliakian ajatellaan olevan merkittävä altistava tekijä 
enteropatiaan liittyvässä T-solulymfoomassa. Se on 
harvinainen suolen lymfooma, ja suurin osa siihen sai-
rastuneista kuolee tautiin vuoden kuluessa diagnoosista.

Myös maksan, sappiteiden ja haiman alueella on joskus 
lymfoomia. 

Pernan lymfooma
Pernan marginaalivyöhykkeen lymfooma vaurioittaa 
yleensä pernan lisäksi myös pernaportin, imusolmukkeet 
ja luuytimen. Tauti on yleensä oireeton ja pernan poisto 
on ensisijainen hoito. 

Pernassa voi olla myös diffuusi suurisoluinen B-solu
lymfooma. Yleensä tautia on tällöin myös muualla 
elimistössä. Karvasoluleukemiaa sairastavien potilaiden 
perna on yleensä laajentunut, ja myös harvinainen 
hepatospleninen T-solulymfooma voi aiheuttaa pernan 
suurentumisen. 

Lisämunuaisen ja munuaisen  
lymfooma
Lisämunuaisen lymfooma on harvinainen diffuusi 
suurisoluinen B-solulymfooma, joka vaurioittaa yleensä 
molemminpuolisesti lisämunuaisia. Tautia saattaa 
esiintyä samaan aikaan myös muissa ekstranodaalisissa 
elimissä, kuten munuaisissa, maksassa ja haimassa. Tauti 
on aggressiivinen ja voi levitä keskushermostoon.

Munuaisessa on lymfooma vain harvoin. Tällöin kyseessä 
on yleensä diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma tai 
MALT-lymfooma.

Kiveksen lymfooma
Noin viisi prosenttia kiveksen kasvaimista on lymfoomia. 
Potilaat ovat yleensä yli 50-vuotiaita. Suurin osa kiveksen 
lymfoomista on diffuusia suurisoluista B-solulymfoomaa. 
Joka toisen potilaan tauti on rajoittunut diagnoosivai-
heessa kivekseen, mutta lymfooman leviäminen toiseen 
kivekseen ja keskushermoston alueelle on tyypillistä. 

Kuva 2. Ihon follikulaarinen lymfooma esiintyy tyypillisesti päänahassa, mutta se voi esiintyä myös vartalon iholla tai harvem-
min raajoissa. Tauti on yleensä oireeton, mutta noin 10 prosenttia näistä lymfoomista leviää ihon ulkopuolelle.
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Outi Kuittinen, OYS: Olemme yrittäneet hoitaa 
silmän sidekalvon MALT-lymfoomaa doksisyklii-
nillä, mutta se ei ole tehonnut. Onko muilla tästä 
kokemuksia? Oman näkemykseni mukaan klamydia 
ei ole ainakaan Oulun seudulla mitenkään merkit-
tävä tekijä. 

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: Voi olla näin. Eri maissa 
tehdyissä tutkimuksissa klamydian ilmaantuvuus 
vaihtelee aika lailla. Ensin pitäisin selvittää, 
paljonko Suomessa on klamydiainfektioita.

Kaarle Franssila: MALT-lymfooma on äärimmäi-
nen esimerkki siitä, miten diagnostiikka muuttuu 
vuosien kuluessa. Aikanaan 1970-luvulla puhuttiin 
pseudolymfoomista. Tuolloin pidetyllä amerikka-
laisella huippuhematopatologien kurssilla esiteltiin 
ainakin 3–4 tyypillistä pseudolymfoomaa. Olen 
katsonut myöhemmin uudestaan samat näytteet ja ne 
ovat tyypillisiä MALT-lymfoomia. Silloin olisi voinut 
reputtaa patologian erikoistumistentissä, jos olisi 
erehtynyt kutsumaan MALT-lymfoomaa lymfoomaksi.

Tuolloin ajateltiin, että pseudolymfoomia ei 
tarvitse hoitaa. Jos silmäkuopassa oli häiritsevä 
kasvainmassa, sitä kyllä hoidettiin hyvin pienillä 
sädeannoksilla. 

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: Ilmeisesti pienet sädean-
nokset oikeasti riittävät.

Taina Turpeenniemi-Hujanen, OYS: Kunnon 
hoito alkaa aina kunnon diagnostiikasta. 

Helena Kääriäinen, THL: EU-komissio antoi 
vuonna 2009 suosituksen siitä, että harvinaisten 
tautien hoito pitää porrastaa. Olemme nyt ryhtyneet 
miettimään tätä asiaa yhteistyössä STM:n kanssa ja 
työryhmää vetää Liisa-Maria Voipio-Pulkki. 

Harvinaisten tautien hoidon porrastaminen 
keskittyy ensisijaisesti harvinaisiin synnynnäisiin 
tauteihin ja hyvin harvinaisiin toimenpiteisiin. 
Samaa asiaa pitää miettiä myös hyvin harvinaisissa 
syövissä. Tietenkin diagnostiikka tapahtuu siellä 
missä se tapahtuu ja hoidonkin on pakko tapahtua 
eri puolilla maata, mutta osaamista olisi hyvä 
jotenkin keskittää ja tukea.

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: Harvinaisten syöpien 
keskittämisessä voisi kyllä olla ideaa ja lymfoomissa on 
usein juuri keskitetty konsultaatiomahdollisuus. 

Toisaalta on äärettömän tärkeä nähdä itse näitä 
potilaita ja seurata heitä. Näin saa tarvittavan 
käytännön kokemuksen, kun kirjallisuudessa on 
vähän tietoa lymfoomista.

Taina Turpeenniemi-Hujanen, OYS: Syöpä
strategiakin ohjaa meitä siihen suuntaan, että 
harvinaisten syöpien hoidon suunnittelu pitäisi 
keskittää. Toki kaikki ne hoidot annettaisiin lähellä 
potilaan kotipaikkaa, jotka on mahdollista toteuttaa 
siellä. Vuorovaikutuksessa kertyy luonnollisesti myös 
tietoa hoitojen vaikutuksista. 

Vesa Kataja, KYS: Harvinaisista syövistä on 
käynnissä iso eurooppalainen yhteistyö, jossa 
italialaiset ovat olleet hyvin aktiivisia. Tämä ryhmä 
järjestää harvinaisista syövistä toisen eurooppalaisen 
symposiumin tänä keväänä ja heidän kotisivunsa on 
osoitteessa www.rarecancerseurope.org. 

Taina Turpeenniemi-Hujanen, OYS: Kuinka 
paljon oikeasti annetaan kivessyövässä CNS-
profylaksiaa?

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: Kyllä me olemme antaneet, 
mutta suuriannoksisena metotreksaattina. Näköjään 
muissakin sairaaloissa on sama käytäntö.

Taina Turpeenniemi-Hujanen, OYS: Millaisia 
kokemuksia teillä on ihon T-solulymfooman (mycosis 
fungoides) hoidoista? Itselläni on mielikuva, että 
hoidot tehoavat usein ainakin jollakin tavalla, 
mutta hoidon vaikutukset eivät kestä pitkään.

Sirkku Jyrkkiö, TYKS: Potilaita on tietysti 
monenlaisia ja osa on ehtinyt sairastaa jo pitkään. 
Tavallisinta kuitenkin on, että PUVA-hoito tehoaa 
aika pitkään. Mutta kun ongelmia alkaa tulla, 
tilanne on aika hankala. 

Pekka Anttila, HYKS: Pari kolme päivää sitten 
professori Annamari Ranki totesi käytäväkeskuste-
lussa, että he tarvitsevat paljon lisää kapasiteettia 
kehonulkoiseen fotofereesiin. Tähän asti nämä hoidot 
on toteutettu Meilahden sairaalan kantasolujen 
siirtoyksikössä. Nyt he kuitenkin miettivät, pitäisikö 
heidän pystyttää omaan yksikköön järjestelmät sitä 
varten.

Hodgkinin lymfooman 
histopatologia

Hodgkinin lymfoomaa esiintyy maailmanlaajuisesti. 
Neoplastinen lymfaattinen uudiskasvu tunnistettiin jo 
150 vuotta sitten. Kaikista lymfoomista 11,7 prosenttia 
on Hodgkinin lymfoomia (tiedot vuodelta 2006).

Kyseessä on heterogeeninen ryhmä pahanlaatuisia 
tauteja, joka jaetaan nykyisin kahteen pääryhmään: 
yleiseen klassiseen Hodgkinin lymfoomaan (CHL) ja 
harvinaisempaan nodulaariseen lymfosyyttivaltaiseen 
Hodgkinin lymfoomaan (NLPHL). Hodgkinin lymfoo-
mista 90 prosenttia on klassisia Hodgkinin lymfoomia ja 
vain 5–10 prosenttia nodulaarisia ja lymfosyyttivaltaisia. 
Klassisella Hodgkinin lymfoomalla on perinteisesti vielä 
neljä alatyyppiä: nodulaarinen sidekudoskyhmyinen 
(NSCHL), sekasoluinen (MCCHL), vähälymfosyyt-
tinen (LDCHL) ja runsaslymfosyyttinen (LRCHL) 
Hodgkinin lymfooma. Nykyisin myös nodulaarisia 
lymfosyyttivaltaisia Hodgkinin lymfoomia on alettu 
jaotella alatyyppeihin (taulukko 1). 

Klassinen Hodgkinin lymfooma 
Klassinen Hodgkinin lymfooma on heterogeeninen 
ryhmä, jota yhdistävät vaihtelevan näköisen lymfaattisen 

uudiskasvun yhteydessä tavattavat neoplastiset Hodgki
nin ja Reed–Sternbergin solut (HRS). Nämä solut 
ovat klonaalisia, fenotyypiltään B-soluisia ja itukeskus
peräisiä (myöhäis- tai itukeskusjälkeinen differentaatio). 
HRS-solut ovat menettäneet kykynsä muodostaa 
immunoglobuliinia, eivätkä ne sisällä toimivia 
B-soluantigeenireseptoreita. HRS-solut ovat hankkineet 

Erikoislääkäri 
Martine Vornanen
Fimlab, TAYS 

Ydinasiat

•Hodgkinin lymfoomista 90 prosenttia on klassisia 
Hodgkinin lymfoomia ja vain 5–10 prosenttia on 
nodulaarisia ja lymfosyyttivaltaisia.

•Klassiseen Hodgkinin lymfoomaan kuuluu erilaisia 
lymfoomia, joita yhdistävät vaihtelevan näköisen 
lymfaattisen uudiskasvun yhteydessä tavattavat 
neoplastiset Hodgkinin ja Reed–Sternbergin solut.

•Nodulaarinen lymfosyyttivaltainen Hodgkinin 
lymfooma erottuu selkeästi taudin klassisesta 
muodosta morfologian, fenotyypin, genotyypin ja 
varsinkin kliinisen käyttäytymisen perusteella.

Harvinaiset lymfoomat

 	 NSCHL	 MCCHL ja LDCHL	 NLPHL	
Riskitekijät
Sosioekonominen asema	 Korkea	 Matala	 Ei riskejä	
HIV-infektio	 Negatiivinen	 Positiivinen	 Negatiivinen
Sukupuoli	 Naiset	 Miehet	 Miehet	
Ikä	 Nuoret aikuiset	 Lapset ja vanhukset	 Nuoret aikuiset	
EBV-infektio	 Negatiivinen	 Positiivinen	 Negatiivinen	
Vaurioituneet elimet	 Välikarsina, kaulan	 Yleistynyt tauti, imusolmukkeet	 Perifeeriset ja mesenteeriset	
	 ja kainalon imusolmukkeet	 ja luuydin	 imusolmukkeet, ei välikarsinaa	

Taukukko 1. Hodgkinin lymfooman pääryhmät.
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ominaisuuden välttää ohjelmoitua solukuolemaa, minkä 
ansiosta ne jäävät eloon ja jatkavat jakautumista.

HRS-solut ovat vähemmistönä runsaan ja tulehduk-
selliselta vaikuttavan taustasolukon yhteydessä. Niiden 
koostumus vaihtelee alatyypin mukaan. Oletetaan, että 
HRS-solujen ja tulehduksellisen taustan välinen vuo-
rovaikutus on tärkeää klassisen Hodgkinin lymfooman 
synnyssä ja etenkin sen etenemisessä.

HRS-solut tunnistetaan immunohistokemiallisesti 
niiden kyvystä värjäytyä positiiviseksi CD30:n lisäksi 
CD15:lla. CD45 (LCA, leucocyte common antigen) on 
aina negatiivinen (kuva 1).

Biologisen, epidemiologisen ja histologisen selvityksen 
perusteella voidaan erottaa kolme klassisen Hodgkinin 
lymfooman eri tautiryhmää: sidekudoskyhmyinen, 
sekasoluinen ja vähälymfosyyttinen ja runsaslymfosyytti-
nen.	

Nodulaarinen sidekudoskyhmyinen Hodgkinin lymfooma ja 
sen sukulaistaudit, kuten PMLBCL (primary medistinal 
large B-cell lymphoma) ja harmaan alueen lymfooma (grey 
zone), ovat lymfoomia, joiden oletetaan saavansa alkunsa 
kateenkorvasta peräisin olevista B-lymfosyyteistä. No-
dulaarinen sidekudoskyhmyinen Hodgkinin lymfooma 
on tyypillisesti nuorten ihmisten tauti. Siihen liittyy 
välikarsinassa oleva kasvainmassa ja se vaatii koskemat-
toman immuunijärjestelmän, jotta se voi kehittyä. Sen 
ilmaantuvuus kasvaa kehittyneissä maissa (kuva 2).

Sekasoluinen ja vähälymfosyyttinen Hodgkinin lymfooma 
muodostuvat immuunipuutostilan pohjalta ja ovat täten 
EBV-positiivisia. Näissä lymfoomissa esiintyvän kliinisen 
päällekkäisyyden sekä toisiaan vastaavien epidemiolo-
gisten ja biologisten piirteiden takia ajatellaan, että ne 
edustavat saman taudin eri vaihetta. 

Runsaslymfosyyttinen Hodgkinin lymfooma on harvinai-
nen, huonommin tunnettu lymfooma, jonka ennuste 
on osoittautunut hyvänlaatuiseksi. Nämä lymfoomat on 
aiemmin sekoitettu histologisesti nodulaariseen lymfo-
syyttivaltaiseen Hodgkinin lymfoomaan.

Nodulaarinen lymfosyyttivaltainen 
Hodgkinin lymfooma
Nodulaarinen lymfosyyttivaltainen Hodgkinin lymfoo-
ma on harvinaisempi Hodgkinin lymfooman alatyyppi, 
joka erottuu selkeästi taudin klassisesta muodosta 
morfologian, fenotyypin, genotyypin ja varsinkin 
kliinisen käyttäytymisen perusteella. Se edustaa pitkälle 
kehittynyttä B-soluista uudiskasvua, joka saa alkunsa 
valikoiduista itukeskusperäisistä tai itukeskuksen jälkei-
sistä B-lymfosyyteistä. Kyseessä on nuorten aikuisten, 
erityisesti miesten tauti. Siihen liittyy perifeerinen 

Kuva 1. HRS-solujen spesifinen immunoprofiili: CD30:n ja CD15:n ilmentymä.

Kuva 2. Klassinen Hodgkinin lymfooma: nodulaarinen sidekudoskyhmyinen lymfooma ja tyypillinen HRS-solu.

Kuva 3. Nodulaarinen lymfosyyttivaltainen Hodgkinin lymfooma (kasvutapa A). Pienten lymfosyyttien lisäksi näkyy  
histiosyyttejä sekä LP-soluja (nuoli). Huomioikaa alkava rosettimaisuus LP-solujen ympärillä (HE).

Kuva 5. Nodulaarinen lymfosyyttivaltainen Hodgkinin lymfooma CD20-värjäyksessä Fanin luokituksen mukaan.   
A) Sekä C- että D-kasvutapa. Nuoli kuvaa ekstranodulaarisia LP-soluja. B) E-kasvutapa,  TCRBCL-kaltainen.

Kuva 4.  Nodulaarinen lymfosyyttivaltainen Hodgkinin 
lymfooma CD21-värjäyksessä. FDC-verkosto värjäytyy 
noduksissa (nuoli). Yhdessä noduksessa on jo tapahtunut 
etenemisen merkkejä: FDC-verkoston häviää ja taustan 
B-lymfosyytit vähenee (tähti).
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Kasvutapa A: Klassinen, 
B-solurikas, nodulaarinen

Kasvutapa C: prominentisti 
ekstranodulaarisia LP-soluja

Kasvutapa D: T-solurikas, 
nodulaarinen

Kasvutapa E: Diffuusi 
T-solurikas; T-solurikkaan suuri 
B-soluisen lymfooman 
kaltainen (TCRBCL-like)

Kasvutapa F: Diffuusi, 
pitsimäinen, B-solurikas 
(harvinainen)

Kasvutapa B: Mutkittelevia, 
yhteen liittyviä

Kuva 6. Immunoarkkitehtuuraalinen kasvutapa (Fan ym. 
2003). 

 A  B
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välikarsina säästyy taudilta.

Taudin alkuvaiheessa se kasvaa muodostaen kyhmyjä 
(kuva 3), mutta voi muuttua ajan mittaan diffuusiksi 
taudiksi (kuva 5). Tällainen histologinen kehitys tuo 
mukanaan hankalia erotusdiagnostisia ongelmia. Erityi-
sesti erotusdiagnoosi de novo T-solurikkaan suurisoluisen 
B-solulymfooman kanssa voi olla vaikea ja haastava, jos 
biopsiamateriaali on niukka (paksuneulanäyte) tai jos 
biopsioidusta solmukkeesta ei ole riittävästi näytteitä. 
Viimeisessä WHO-luokituksessa (2008) nodulaarisen 
lymfosyyttivaltaisen Hodgkinin lymfooman diagnoosi 
edellyttää vähintään yhden tyypillisen NLPHL-no-
duksen, jotta voidaan sulkea pois muiden lymfoomien 
mahdollisuus.

Nodulaarisen lymfosyyttivaltaisen Hodgkinin lym-
fooman nodukset edustavat poikkeavia follikkeleita 
ja sisältävät tiiviin FDC-verkoston (follicle dendritic 
cell), joka saadaan näkyviin immunohistokemiallisesti 
CD21-värjäyksellä (kuva 4). Taustan lymfosyyttiso-
lukko koostuu ainakin alkuvaiheessa suurelta osin 
mantelivyöhykkeen IgD-positiivisista B-lymfosyyteistä. 
T-lymfosyyttejä on niukasti ja ne asettuvat usein 
rosettimaisesti LP-solujen ympärille. Histiosyyttejä 
voi esiintyä vaihtelevasti. Ajan myötä B-lymfosyyttien 
määrä vähenee ja vastaavasti pienten T-lymfosyyttien 
määrä lisääntyy, kun tauti muuttuu diffuusimmaksi. 
Varsinaisia neoplastisia soluja kutsutaan LP-soluiksi 
(lymphocytic predominant). Niitä esiintyy suhteellisen 
vähän joko noduksissa tai joskus nodusten ulkopuolella. 
Ne poikkeavat HRS-soluista sekä morfologisesti että 
varsinkin fenotyyppisesti, sillä ne jäävät negatiiviseksi 
CD15:n lisäksi CD30:lla ja ilmentävät CD45:n lisäksi 
lähes kaikkia B-solumarkkereita (kuva 5).

Morfologian ja immunohistokemian perusteella Fan 
ym. (2003) kuvasi kuusi erilaista histologista kasvutapaa, 
jotka korreloivat hyvin taudin etenemisen ja diffuusin 
kasvutavan kanssa sekä ennustavat taudin uusiutumisen 
riskiä (kuva 6).

Kaikissa Hodgkinin lymfoomissa neoplastiset solut 
ovat vähemmistönä ja valtaosa soluista on reaktiivisia. 
Hodgkinin taudin epidemiologiaan ja sen heterogeeni-
suuteen liittyy kuitenkin yhä paljon kysymyksiä, joihin 
ei ole vielä vastauksia.

Surutyö

Keskustelu

Rainer Kolle, Etelä-Karjalan keskussairaala: 
Ovatko Reed–Sternbergin solut poikkeavia, jos niitä 
ei ole lainkaan muissa lymfoomissa?

Martine Vornanen, Fimlab: Morfologisesti niitä 
on myös muissa lymfoomissa. Esimerkiksi EBV-po-
sitiivinen vanhusten suurisoluinen B-solulymfooma 
luokiteltiin aina ennen sekasoluiseksi Hodgkinin 
lymfoomaksi, kunnes huomattiin, että solut ovat 
varmasti CD20-positiivisia.

Rainer Kolle, Etelä-Karjalan keskussairaala: 
Pystyykö joku tietty antigeeni indusoimaan RS-
soluja? Jos sellainen on mahdollista, voisiko jotakin 
antiglobuliinia käyttää Hodgkinin lymfooman 
hoidossa?   

Martine Vornanen, Fimlab: Tuohon on vaikea 
vastata. Kyllä nämä sytogeneettiset tutkimukset 
viittaavat vähän siihen suuntaan. On todettu, että ne 
ovat klonaalisia B-lymfosyytteja ja niillä on immuno-
globuliinin uudelleenjärjestymä.
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Hodgkinin lymfooma

Hodgkinin lymfooman ilmaantuvuus on länsimaissa 
noin kolme uutta tapausta 100 000 kohti vuodessa. Suo-
messa tämä tarkoittaa noin 130–140 uutta Hodgkinin 
lymfoomaa joka vuosi. Sairastuneista valtaosa on nuoria. 
Ensimmäinen tautihuippu osuu 15–35 ikävuoden välille 
ja toinen esiintyvyyshuippu noin 60 ikävuoden paikkeil-
le. Syöpärekisterin tilastojen mukaan yli 90 prosenttia 
sairastuneista on elossa viiden vuoden kuluttua taudin 
toteamisesta.

Suurin osa Hodgkinin lymfoomista on klassista muotoa 
ja vain viitisen prosenttia niin sanottua ei-klassista 
muotoa eli nodulaarista lymfosyyttivaltaista Hodgkinin 
lymfoomaa. Klassinen Hodgkinin lymfoomaa jaetaan 
neljään alatyyppiin: sidekudoskyhmyiseen, sekasolui-
seen, vähälymfosyyttiseen ja runsaslymfosyyttiseen. 
Sidekudoskyhmyiset ovat yleisimpiä, niitä on noin 
70 prosenttia tapauksista ja erityisesti nuorilla. Seka-
soluista alatyyppiä esiintyy noin 20–25 prosentilla. 
Vähälymfosyyttisia ja runsaslymfosyyttisia alatyyppejä 
esiintyy selvästi vähemmän.

Klassiset ja ei-klassiset Hodgkinin lymfoomat eroavat 
toisistaan sekä morfologialtaan että immunofenotyypil-
tään. Neoplastisena soluna pidetään Reed–Sternbergin 
soluja, jotka ovat todennäköisesti peräisin itukeskuksen 
B-lymfosyyttisoluista. Patologisten solujen osuus kaikista 
soluista on vain noin 0,1–10 prosenttia.

Ennustetekijät
Hodgkinin lymfooman ennusteeseen vaikuttavat 
potilaan ikä, sukupuoli, levinneisyys ja histologia. 
Veriarvoista diagnoosivaiheessa ennusteellista arvoa on 
laskolla, hemoglobiinilla ja albumiinilla. Näistä muo-
dostuu IPS-riskipisteytys (International prognostic score, 
taulukko 1), jota käytetään levinneen taudin riski-
luokituksena. Paikallisen taudin yhteydessä käytetään 

Ydinasiat

•Hodgkinin lymfooman ennusteeseen vaikuttavat 
potilaan ikä, sukupuoli, levinneisyys ja histologia. 

•Tyypillisenä oireena on suurentunut imusolmuke, 
joka ei aiheuta kipua. Jos lymfooma esiintyy välikarsi-
nassa, oireena voi olla painontunne, hengenahdistus 
tai molempia. 

•Hoitona käytetään yhdistelmäsolunsalpaajahoi-
toja ja täydentävää sädehoitoa. Jos tauti uusiutuu, 
nuoremmille potilaille suositellaan myös autologista 
kantasolujensiirtoa.

myös pohjoismaista riskipisteytystä, jossa huomioidaan 
bulkkitautimassa (yli 10 cm tai kolmasosa rintakehän 
leveydestä), vaurioituneiden imusolmukealueiden määrä 
(kolme tai enemmän) sekä lasko (yli 50). Huonoon 
ennusteeseen viittaavat myös niin sanotut B-oireet, 
kuten yöhikoilu, selittämätön yli 38 °C:n kuume ja yli 
10 prosentin laihtuminen viimeisen vuoden aikana. 
Lisäksi ennusteellista arvoa on hoitojen aikana tehdyllä 
PET-tutkimuksella.

Harvinaiset lymfoomat

Albumiini alle 40 g/l
Leukosyytit yli 15 x 109

Lymfosyytit alle 0,6 x 109 tai alle 8 prosenttia kokonaismäärästä
Hemoglobiini alle 105 g/l
Ikä vähintään 45 vuotta
Miessukupuoli
Luokan IV lymfooma

Taulukko 1. IPS-riskipisteytys, kun kyseessä on levin-
nyt Hodgkinin lymfooma (luokka IIB–IV). Jokaisesta 
kohdasta tulee yksi riskipiste. (Hasenclever ym. 
1998.)
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Etiologia
Hodgkinin lymfooman etiologia on pääosiltaan tun-
tematon. Sen perinnöllisyyttä on tutkittu, ja noin viisi 
prosenttia Hodgkinin lymfoomista näyttää esiintyvän 
perheittäin. 

HIV-infektio suurentaa riskiä sairastua Hodgkinin 
lymfoomaan. Tällöin tauti on usein laajemmalle levinnyt 
ja ekstranodaalinen. Yli 50 prosentilla näistä potilaista 
tautia on myös luuytimessä. Lähes kaikilla on myös 
Ebstein–Barrin virus. Lymfooman ennuste on usein 
huonompi kuin HIV-negatiivisilla. 

Ebstein–Barrin viruksen RNA:n tai viruksen mem-
braaniproteiinin esiintyvyys vaihtelee eri histologisissa 
alaryhmissä. Sekasoluisessa Hodgkinin lymfoomassa 
EBV on positiivinen jopa 75 prosentilla potilaista, mutta 
sidekudoskyhmyisessä vain noin 10–20 prosentilla. 
Kehittyvissä maissa Ebstein–Barrin viruksen esiintyvyys 
on lähes 100 prosenttia.

Oireet ja diagnoosi
Hodgkinin lymfooman tyypillinen oire on suurentunut 
imusolmuke, joka ei aiheuta kipua. Tautia esiintyy usein 
välikarsinassa, jolloin oireena voi olla painontunne, 
hengenahdistus tai molempia. Potilailla esiintyy myös 
niin sanottuja B-oireita eli selittämätöntä kuumeilua, 
nopeaa laihtumista ja yöhikoilua.

Diagnoosiin tarvitaan imusolmukebiopsia. Levin-
neisyystutkimuksina suositellaan koko vartalon 
tietokonekerroskuvausta ja luuydintutkimusta, jos tauti 
on levinnyt. Myös vatsan ultraäänikuvaus ja thorax-
röntgen ovat suositeltavia. PET-TT-tutkimus antaa 
hankalissa tapauksissa tietoa taudin levinneisyydestä 
ja auttaa mahdollisen sädehoidon suunnittelussa. 
Levinneisyysluokitteluna käytetään Ann Arbor -levinnei-
syysluokittelua (taulukko 2).

Klassisen Hogdkinin  
lymfooman hoito
Hyvän ennusteen paikallisen taudin hoitokäytäntönä on 
ollut monisolunsalpaajahoito ja täydentävä sädehoito. 
Solunsalpaajahoidoksi on vakiintunut ABVD-hoito, 
joka sisältää adriamysiiniä, bleomysiiniä, vinblastiinia 
ja dakarbatsiinia. Iäkkäiden potilaiden hoidossa myös 
CHOP-hoito (syklofosfamidiini, doksorubisiini, vinkris-
tiini ja prednisolon) on osoittautunut tehokkaaksi. Sen 
sivuvaikutukset ovat pienempiä kuin ABVD-hoidon.

Aikaisemmin sädehoitona käytettiin niin sanottuja laaja
kenttäsädehoitoja. Niistä on kuitenkin luovuttu, koska 
tutkimusten mukaan sädehoitokenttien pienentäminen 
ei ole lisännyt Hodgkinin lymfooman paikallisia uusiu-

tumia. Viimeaikaisissa tutkimuksissa on käytetty myös 
entistä pienempiä hoitokenttiä eli niin sanottua infolved 
node -sädehoitoa. Sen tulokset näyttävät lupaavilta.

Vuonna 2010 New England Journal of Medicine -lehdessä 
julkaistussa tutkimuksessa (Engert ym.) vertailtiin 
ABVD-kuurien määrää paikallisesti levinneessä hyvän 
ennusteen taudissa (taulukko 3). Kahdeksan vuoden 
elossaololukujen mukaan hoitojen välillä ei ollut eroa. 
Hoidon sivuvaikutukset jäivät kuitenkin pienemmiksi, 
jos hoitona oli kaksi ABVD-kuuria ja 20 grayn säde
hoito.

Riskitekijöitä sisältävän paikallisen taudin hoitona on 
neljä ABVD-kuuria ja 30 grayn sädehoito. Saksalaisten 
tekemässä tutkimuksessa vertailtiin neljää ABVD-kuuria 
yhdistettynä 20 tai 30 grayn sädehoitoon ja neljää 
BEACOPP-kuuria (bleomysiini, etoposidi, doksoru-
bisiini, syklofosfamidi, vinkristiini, prokarbatsiini ja 
prednisoloni) yhdistettynä 20 tai 30 grayn sädehoitoon 
(taulukko 4). Jos potilaalle annetaan AVBD-hoitoa, 
lisäksi tarvitaan 30 grayn sädehoito. BEACOPP-hoidon 
kanssa näyttää riittävän 20 grayn sädehoito. Toisaalta 
BEACOPP-hoito aiheuttaa enemmän sivuvaikutuksia 
kuin AVBD-hoito.

Levinneen Hodgkinin lymfooman hoitokäytännöksi on va-
kiintunut 6–8 ABVD-kuuria. Viimeaikaisten tutkimusten 
valossa näyttää siltä, että etenkin suuren riskin potilaat 
hyötyisivät enemmän BEACOPP-hoidosta. Saksalaisten 
HD9-tutkimusten perusteella niin sanottu eskaloiva 
BEACOPP-hoito paransi elossaololukuja selvästi, kun sitä 
verrattiin COPP-ABVD-hoitoon. COPP-ABVD-hoitoa 
saaneista potilaista 75 prosenttia oli elossa kymmenen 
vuoden kuluttua, perus-BEACOPP-hoitoa saaneista 
80 prosenttia ja eskaloivaa BEACOPP-hoitoa saaneista 
86 prosenttia. Ero näkyi kaikissa riskiryhmissä ja lähes 
kaikissa ikäryhmissä. Ainoastaan iäkkäiden potilaiden 
kohdalla eroa ei ollut. BEACOPP-hoidon saaneilla oli 
enemmän hematologisia sivuvaikutuksia sekä tulehduksia. 
Keskustelua ovat herättäneet myös BEACOPP-hoidon 
aiheuttamat hedelmällisyyden ongelmat sekä sydämeen 
ja verisuonielimistöön kohdistuneet pitkäaikaissivuvaiku-
tukset.

NCC:n ohjeiden mukaan 6–8 ABVD-kuuria on 
edelleen levinneen Hodgkinin lymfooman käypä hoito. 
Korkean riskin potilaille suositellaan kuitenkin neljä 
kuuria eskaloivaa BEACOPP-hoitoa ja neljä kuuria 
perus-BEACOPP-hoitoa. 

Iäkkäiden potilaiden Hodgkinin lymfooman ennuste 
on huonompi kuin nuorten. Hyväkuntoisille iäkkäille 
suositellaan ABVD-hoitoja ja huonokuntoisille CHOP-
hoitoja. Jos potilaalle jää solunsalpaajahoidon jälkeen 
jäljelle jäännöskasvain, useissa keskuksissa annetaan 
lisäksi 30 grayn sädehoito varsinkin, jos jäännöskasvain 
on PET-positiivinen. Jos jäännöskasvain osoittautuu 
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Luokka I 	 Tautia yhdellä imusolmukealueella tai yhdessä lymfaattisessa elimessä
Luokka II	 Tautia kahdella tai useammalla imusolmukealueella samalla puolen palleaa
Luokka III	 Tautia imusolmukkeissa molemmin puolin palleaa
Luokka IV 	 Tautia disseminoituneena yhdessä tai useammassa ekstralymfaattisessa elimessä tai kudoksessa, kuten maksassa tai luuytimessä

Taulukko 2. Hodgkinin lymfooman levinneisyysluokittelu  (Ann Arbor).

Hoitohaarat	 Sivuvaikutusten aiheuttamat kuolemat	 Elossa 8 vuoden kuluttua
4 x ABVD + 30 grayn sädehoito	 6	 94,4 prosenttia
4 x ABVD + 20 grayn sädehoito	 –	 94,7 prosenttia
2 x ABVD + 30 grayn sädehoito	 1	 93,9 prosenttia
2 x ABVD + 20 grayn sädehoito	 –	 93,6 prosenttia

Taulukko 3. Erilaisten ABVD-kuurien vertailua paikallisesti levinneen ja hyvän ennusteen Hodgkinin lymfooman hoidossa 
(Engert ym. 2010). 

PET-negatiiviseksi, potilaiden ennuste on erittäin hyvä 
myös ilman sädehoitoa. Tällöin sädehoidon välttäminen 
on perustelua, jotta potilaalle ei tule turhia pitkäaikais
sivuvaikutuksia. 

Ei-klassisen Hodgkinin  
lymfooman hoito
Noin 5 prosenttia Hodgkinin lymfoomasta on nodulaa-
rista lymfosyyttivaltaista muotoa. Näiden lymfoomien 
erotusdiagnostiikka voi olla vaikeaa. Lisäksi ne voivat 
muuntua T-solurikkaaksi B-solulymfoomaksi ja ovat 
usein CD-20-positiivisia, mutta CD-30-negatiivisia. 

Joka toinen ei-klassinen Hodgkinin lymfooma kuuluu 
luokkaan I–II ja aiheuttaa yleensä vain vähän oireita. 
Myös ennuste on parempi kuin klassisessa Hodgkinin 
lymfoomassa. 

Parasta mahdollista hoitoa ei tunneta. Leikkauksen 
jälkeen luokan I–II lymfoomaa voidaan jäädä seu-
raamaan tai hoitoa voidaan täydentää sädehoidolla. 
Pidemmälle levinneen taudin hoitona voidaan käyttää 
ABVD- tai CHOP-yhdistelmäsolunsalpaajia. Eichenauer 
ym. julkaisivat Blood-lehdessä tutkimuksen, jossa luokan 
I potilaille annettiin ensilinjan hoitona neljä kuuria 
rituksimabia viikon välein. Hoito oli hyvin siedettyä 
ja kaikki potilaat olivat elossa 43 kuukauden kuluttua 
hoidon aloittamisesta. Tämän tutkimuksen perusteella 

rituksimabi vaikuttaa tehokkaalta hoidolta ja sen yhdis-
tämistä solunsalpaajahoitoihin kannattaa tutkia.

Hoidolle reagoimattoman  
tai uusiutuneen taudin hoito
Jos Hodgkinin lymfooma ei reagoi ensilinjan solunsal-
paajahoitoon tai uusiutuu pian hoidon jälkeen, potilaalle 
suositellaan salvage-solunsalpaajahoitoa (DHAP, ICE, 
gemsitabiini + sisplatiini). Nuoremmille potilaille 
suositellaan myös autologista kantasolusiirtoa. Jos tauti 
uusiutuu uudelleen autologisen siirron jälkeen, nuorille 
ja hyväkuntoisille potilaille harkitaan allogeenistä 
kantasolujensiirtoa.

Hodgkinin lymfooman klassinen muoto on lähes aina 
CD-30-positiivinen. Brentuksimabi-vedotiini on vasta-
aineen ja lääkkeen yhdistelmä, jota tutkitaan hoidolle 
reagoimattoman tai autologisen kantasolujensiirron 
jälkeen uusiutuneen taudin hoitona. Tällä yhdistelmällä 
on saatu täydellisiä hoitovasteita 34 prosentille potilaista. 
Hoitovaste on kestänyt keskimäärin 6,7 kuukautta ja 
jopa 20,5 kuukautta niillä potilailla, jotka ovat saaneet 
täydellisen hoitovasteen. 

Parhaillaan tutkitaan myös useita uusia lääkkeitä. 
Käynnissä on tutkimuksia muun muassa lenalidomidilla, 
panobinostaatilla, alemtutsumabilla sekä MDX-060:lla, 
joka on monoklonaalinen vasta-aine (kuva 1).

Hoitohaarat	 Ilman taudin etenemistä 5 vuoden kuluttua 	 Elossa 5 vuoden kuluttua
4 x ABVD + 30 grayn sädehoito	 87 prosenttia	 94 prosenttia
4 x ABVD + 20 grayn sädehoito	 82 prosenttia	 94 prosenttia
4 x BEACOPP + 30 grayn sädehoito	 88 prosenttia	 95 prosenttia
4 x BEACOPP + 20 grayn sädehoito	 87 prosenttia	 95 prosenttia

Taulukko 4. Erilaisten hoitoyhdistelmien vertailua paikallisesti levinneen ja riskitekijöitä sisältävän Hodgkinin lymfooman 
hoidossa (Eich ym. 2010). 
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myös keuhkosyövän riskiä. Solunsalpaajahoitoihin liittyy 
puolestaan akuuttien leukemioiden sekä non-Hodgkin-
lymfoomien riskin lisääntyminen.

Manttelisädehoidon saaneilla potilailla on tavallista 
suurempi sydänsairauksien riski. Riski suurenee, mitä 
pidempään sädehoidosta on kulunut aikaa. Jos potilas 
on saanut lisäksi antrasykliinihoitoja, sydänvaurioiden 
riski on entistä suurempi.

Pitkäaikaisten sivuvaikutusten seuranta on tärkeää, 
koska Hodgkinin lymfoomaan sairastuneiden potilaiden 
ennuste on hyvä ja iso osa potilaista paranee. Mitään 
kansallista seurantaohjelmaa ei vielä ole, mutta sellainen 
tulisi laatia.
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PET-tutkimuksen käyttö 
PET-TT-tutkimus on herkempi menetelmä taudin 
levinneisyyden määrittelyssä kuin muut kuvantamistek-
niikat. PET-TT löytää noin 25–30 prosenttia enemmän 
leesioita kuin perinteiset menetelmät. Usein myös perin-
teiset menetelmät riittävät hoidon suunnitteluun, mutta 
PET-TT-tutkimus antaa lisäselvyyttä etenkin epäselvissä 
tapauksissa. Hoidon alussa tehtyä PET-TT-tutkimusta 
voidaan käyttää apuna myös sädehoidon suunnittelussa.

Hoidon aikana tehtävää PET-TT-tutkimusta ei toistai-
seksi suositella rutiinikäyttöön. Parhaillaan on käynnissä 
tutkimuksia, joissa arvioidaan solunsalpaajahoidon kes-
toa ja sädehoidon tarpeellisuutta PET-TT-tutkimuksen 
perusteella. Toistaiseksi tällaisella PET-TT-tutkimuksella 
on lähinnä ennusteellinen arvo.

Hoidon jälkeisen jäännöskasvaimen arvioinnissa ne-
gatiivinen PET-TT-tulos kertoo hyvästä ennusteesta. 
Tutkimusten perusteella edenneen taudin hoidossa ei 
tarvita sädehoitoa, jos PET-TT on negatiivinen, vaikka 
potilaalla olisi ollut bulk-kasvain. Tilanne on vaikeampi, 
jos jäännöskasvain on PET-TT-positiivinen. Riittääkö 
pelkkä sädehoito vai pitääkö kasvaimesta ottaa biopsia? 
Pitääkö potilaalle antaa intensiivihoito ja kantasolujensiir-
to? Asiaa selvitetään parhaillaan kliinisissä tutkimuksissa.

Hoidon seuranta  
ja pitkäaikaishaitat
Hodgkinin lymfooman seurannasta ei ole valtakun-
nallisia suosituksia. Potilaita olisi syytä seurata kahden 
ensimmäisen vuoden ajan 3–4 kuukauden välein, 
varsinkin jos parantava hoito on mahdollinen vielä 
syövän uusiutumisen jälkeen. Sen jälkeen seurantaa voi 
jatkaa kerran vuodessa. Viiden vuoden kuluttua seuranta 
voidaan siirtää avosektorille. 

Kuvantamisessa täytyy ottaa huomioon etenkin nuorten 
potilaiden saama säderasitus. Suurin osa uusiutumista 
löytyy tutkimusten mukaan oireiden perusteella, ei 
kuvantamisen perusteella. Seurannassa keskeisintä onkin 
kliininen status ja anamneesi. TT-tutkimukset voidaan teh-
dä 6, 12 ja 24 kuukauden kuluttua hoidon lopettamisesta.

Hodgkinin lymfooman hoidon pitkäaikaissivuvaikutuk-
set liittyvät suurelta osin annettuun sädehoitoon, etenkin 
kun aikaisemmin sädehoito annettiin suurilla kentillä. 
Sekundaarisyöpien ja sydänsairauksien lisäksi suurim-
pia pitkäaikaissivuvaikutuksia ovat keuhkofibroosi ja 
lisääntynyt infektioalttius. 

Nuorelle potilaalle rintojen alueelle annettu sädehoito 
suurentaa selvästi rintasyövän riskiä. Sädehoito suurentaa 
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Kuva 1. Lymfooman kehitteillä olevia lääkkeitä ja niiden kohdemolekyylit.
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Keskustelu

Vesa Kataja, KYS: Viime perjantaina julkaistiin 
Meyerin pitkäaikaistulokset, kun seuranta oli 
kestänyt 12 vuotta. Tutkimuksessa kävi niin, että 
sädehoidon saaneet potilaat kuolivat sekundaa-
risyöpiin. Sädehoidon saaneilla oli selvästi pidempi 
tautivapaa elinaika kuin pelkkää ABVD-hoitoa 
saaneilla, mutta heidän kokonaiselinaikansa oli 
lyhyempi.

Taina Turpeenniemi-Hujanen, OYS: Varsinkin 
nuorempien Hodgkinin lymfoomaa sairastavien 
potilaiden sekundaarisyövän riski on tosiaan tiedossa. 
Sädekenttien rajoittaminen on vähentänyt uusia 
syöpiä – ja nyt tutkitaan, voiko koko sädehoidon 
jättää pois.

Se on tärkeää, että PET-negatiivisuus on luotet-
tavaa. Aiemmista esityksistä jäi vähän vaivaamaan, 
onko PET-negatiivisuus sittenkään luotettava, jos 
potilaalla on iso jäännöskasvain. Ehkä muutama 
lisäannos solunsalpaajaa ei olisi niin iso riski kuin 
sädehoito.

Vesa Kataja, KYS: Minusta tämä on hyvä 
esimerkki siitä, että meidän pitäisi pitää jäitä 
hatussa ja jalat maassa näiden potilaiden kanssa. 
Suurin osa taudeista etenee niin hitaasti, että niitä 
ei tarvitse hoitaa voimakkailla hoidoilla. Muuten 
huomaamme vasta 12 vuoden jälkeen, kuten Meyer, 
että tulipa tehtyä tuhmasti osalle potilaista. 

Kaija Vasala, Keski-Suomen keskussairaala: 
Saksalaisten tutkimuksissa on annettu BEACOPP-
hoitoa myös potilaille, joilla on luokan I–II huonon 
ennusteen lymfooma. Ja sitten puhutaan kolmen ja 
viiden vuoden seurannasta. Se kyllä vähän hirvittää. 

Taina Turpeenniemi-Hujanen, OYS: Lasten 
Hodgkinin lymfooman hoidossa käytettävä antrasyk-
liini aiheuttaa paljon haittavaikutuksia sydämeen ja 
nuoret joutuvat jäämään sen takia eläkkeelle. 

Saksalaisryhmä tosiaan suunnittelee syöpää 
sairastaneiden lasten ja nuorten seurantaa, johon 
kuuluvat myös nuoret Hodgkin-potilaat. Tampereel-
la kokeillaan samaa menetelmää, mutta haasteena 
on miettiä, kuka näitä potilaita seuraa. Ideana on 
löytää ne potilaat, joilla on suuri riski saada vaka-
via sivuvaikutuksia. Se on tärkeää, jotta oireisiin 
osataan puuttua heti.  

Pirkko-Liisa Kellokumpu-Lehtinen, TAYS: 
Minkälainen seuranta-aika olisi tarpeen nuorille 
naisille? Miten heitä pitäisi ohjeistaa?

Hoidin nuorena alle kolmekymppistä Hodgkinin 
lymfoomaa sairastavaa naista, jolle annettiin 

manttelisädehoito. Hän tuli yksityisvastaanotolleni, 
kun hänellä oli alakainalossa pieni nysty, joka oli 
vähän luomen näköinen. Siitä oli otettu Tyksissä 
aiemmin jo ohutneulanäyte. Nysty vaivasi häntä, 
joten se leikattiin pois. Kyseessä oli rintasyöpä, 11 
vuotta sädehoidon jälkeen. Seuraavaksi hän tuli 
kertomaan, että hänellä oli jotakin tuntemuksia 
toisen rinnan yläosassa. Mammografiassa ei näkynyt 
mitään. Muutos kuitenkin poistettiin ja kyseessä 
oli duktaalinen invasiivinen rintasyöpä, 13 vuotta 
diagnoosista. Nainen oli vasta noin nelikymppinen. 

Taina Turpeenniemi-Hujanen, OYS: Tähän 
asiaan palataan seuraavissa esityksissä. 
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Miten lymfooman kanssa voi selviytyä?

ja optimoimaan seurannan tiheys oikeaksi potilaan 
ahdistuneisuuden kannalta. Potilaat kokevat ihanteelli-
sen seurantavälin yksilöllisesti.

Seuranta luo tunteen siitä, että potilaasta huolehditaan, 
mikä parantaa elämänlaatua. Valitettavan usein potilaan 
psyykkiset tarpeet jäävät kuitenkin huomioimatta 
kiireisellä vastaanotolla. Näin kokee muun muassa 
79 prosenttia rintasyöpää sairastavista potilaista.

Paras ammattihenkilö seurantaan
Seurantoja järjestetään nykyisin eri tavoilla: seulonta-
käynti voidaan osoittaa erikoissairaanhoidon lääkärin 
vastaanotolle, yleislääkärin vastaanotolle tai erikois-
sairaanhoidon sairaanhoitajan vastaanotolle. Potilaat 
toivovat seurannalta luotettavaa ammattiosaamista, 
jatkuvuutta sekä empaattista ja psyykkisesti tukevaa 
suhtautumista itseensä. Erikoissairaanhoidon lääkärin 
vastaanotto täyttää potilaiden mielestä parhaiten 
ensimmäisen toiveen, mutta jatkuvuus ja psyykkinen 
tuki toteutuvat parhaiten sairaanhoitajan vastaanotolla. 
Jos rintasyöpää sairastavat potilaat saisivat itse valita, 
heistä 35 prosenttia kävisi lääkärin vastaanotolla ja 
54 prosenttia valitsisi koulutetun sairaanhoitajan. Vali-
tettavasti niukat resurssit estävät tällä hetkellä potilaan 
valintamahdollisuuden. 

Oulun yliopistollisessa sairaalassa on monen vuoden 
kokemus siitä, että hoitaja huolehtii niiden lymfooma-
potilaiden seurannasta, joille ei ole olemassa parantavaa 
toisen linjan hoitoa. Potilaat ovat olleet hyvin tyytyväisiä 
järjestelyyn. Jos heille tulee oireita, he pääsevät nopeasti 
myös lääkärin vastaanotolle.

Kuntoutumisen tukeminen ja hoidon 
komplikaatioiden toteaminen
Seuraavassa keskitytään vain varhain seurannan aikana 
tuleviin hoidon haittoihin. Lymfoomien hoitojen 
rasittavuus, niiden aiheuttamat komplikaatiot sekä 
kuntoutuksen tarve vaihtelevat suuresti potilaan 
peruskunnon ja annetun hoidon voimakkuuden 
mukaan. Perusterve ihminen toipuu yleensä nopeasti ja 
ilman ongelmia yksittäisillä solunsalpaajilla annetuista 
hoidoista ja R-CHOP-hoidoista. 

Kantasolujensiirron ja Burkittin lymfooman hoitojen 
jälkeen potilailla esiintyy sen sijaan vielä toipumisvai-
heessakin henkeä uhkaavia infektioita. Tällöin potilaan 
yleistila on usein selvästi heikentynyt, mikä edellyttää 
vahvasti kuntouttavaa otetta, jotta potilas pystyisi palaa-
maan normaaliin elämään. Myös ne potilaat tarvitsevat 
aktiivista kuntoutusta ja kuntoutumisen seurantaa, joille 
tauti on aiheuttanut esimerkiksi vakavia neurologisia 
oireita. Nämä potilasryhmät tarvitsevat heti hoidon 
jälkeen tiiviimpiä seurantakäyntejä.

Taudin varhainen toteaminen
Lääkärit asettavat usein seurannan tärkeimmäksi 
tavoitteeksi sen, että taudin uusiutuma todetaan 
mahdollisimman varhain. Lymfoomien ja potilaiden 
heterogeenisyys on kuitenkin pidettävä mielessä, kun 
mietitään tämän tavoitteen painoarvoa. Oireettomat 
lymfoomat ovat hidaskasvuisia tauteja, joiden hoidon 
aloittaminen mahdollisimman aikaisin ei pidennä 
potilaiden elinaikaa. Joillakin lymfoomilla on myös 
taipumus pienentyä itsestään.

Seurannalla ei siis ole mielekästä etsiä lymfooman 
pieniä ja oireettomia tautimuutoksia, vaan riittää, että 
seurannalla löydetään oireita aiheuttavat ja kohtalaisen 
kookkaat tautimuutokset. Seuranta voi näin olla harvaa 
eikä edellytä CT-tutkimuksia. On kuitenkin mahdol-
lista, että joidenkin potilaiden lymfooma voi muuntua 
pahanlaatuisemmaksi, minkä vuoksi oireisen potilaan 
pitää päästä tarvittaessa nopeasti lääkärin vastaanotolle.

Aggressiiviset lymfoomat etenevät sen sijaan hoitamatto-
mina nopeasti. Jos potilaan ikä ja yleissairaudet sallivat 
kantasolujensiirron, parantava toisen linjan hoito on 
edelleen mahdollinen. Tällöin potilas tarvitsee tarkkaa 
seurantaa. Jos potilas ei sovellu kantasolujensiirtoon, 
hänen ennusteensa on taudin uusiutuessa erittäin 
huono, eikä tautia voi parantaa aktiivisilla hoidoilla. 
Tälle potilasryhmälle seurannan merkitys on lähinnä 
psyykkinen ja kuntoutumista tukeva, mikä kannattaa 
huomioida seurannan tiheydessä. Näiden potilaiden 
seurannassa ei myöskään ole välttämätöntä käyttää 
kuvauksia, sillä niiden merkitys on vähäinen.

Diffuusin suurisoluisen  
lymfooman seuranta
Ennen rituksimabia noin joka toisen diffuusia suuri-
soluista lymfoomaa sairastaneen ja remissioon päässeen 
potilaan tauti uusiutui. Näistä potilaista vajaa puolet 
pystyttiin parantamaan toisen linjan solunsalpaajilla  
ja kantasolujensiirrolla. Tällöin seurannan mahdollinen 
hyöty oli huomattava. 

Rituksimabin jälkeen tilanne on kuitenkin muuttunut. 
Yhä suurempi osa ensilinjan potilaista paranee pysyvästi 
ja vain joka viidennen remissioon päässeen potilaan 
tauti uusiutuu. Toisaalta niiden potilaiden ennuste 
on aiempaa huonompi, joiden lymfooma uusiutuu. 
CORAL-tutkimuksen mukaan ensilinjan rituksimabi
hoidon jälkeen uusiutuneista taudeista ainoastaan 
21 prosenttia saadaan pitkäaikaisesti hallintaan. 
Käytännössä siis vain ne potilaat voivat hyötyä uusiu-
tumisen varhaisesta toteamisesta, joilla on uusiutunut 
ja solunsalpaajille reagoiva tauti. Nykyhoidoilla 
seulonnasta hyötyy siis vain neljä prosenttia kaikista 
lymfoomapotilaista. Sitä ei tiedetä, kuinka paljon 

Ydinasiat

•Lymfoomien seurannan tarkoituksena on löytää 
taudin uusiutumat riittävän varhain, todeta ja hoitaa 
hoidon komplikaatiot sekä tukea potilaan psyykkistä 
ja fyysistä toipumista. 

•Lymfoomien ilmaantuvuuden kasvu ja ennusteen 
paraneminen aiheuttavat suureen haasteen seu­
rantojen järjestämiselle. Osa seurannoista voidaan 
siirtää koulutetun sairaanhoitajan tehtäväksi.

•Seurannan hyöty on suhteessa taudin uusiutu­
misen riskiin, joten seurantaa kannattaa räätälöidä 
potilaan lymfooman riskiryhmän mukaan. 

•Suurin osa lymfooman uusiutumista todetaan pian 
hoidon lopettamisen jälkeen, minkä vuoksi seuranta 
tulisi painottaa 1–2 vuoteen hoidon jälkeen. 

Dosentti 
Outi Kuittinen 
OYS Syöpätautien  
ja sädehoidon klinikka

Lymfoomapotilaan seuranta 
hoidon jälkeen 

Non-Hodgkin-lymfoomien määrä on kasvanut Suo-
messa vuosikymmenien ajan ja kasvu näyttää jatkuvan 
edelleen. Vuosina 1988–1992 Suomessa todettiin keski-
määrin 522 uutta non-Hodgkin-lymfoomaa vuodessa. 
Vuonna 2009 uusia tapauksia oli jo 1 117. Lymfooman 
ennuste on samaan aikaan parantunut radikaalisti, joten 
seurannassa käyvien potilaiden määrä on moninkertais-
tunut. 

Onkologisten yksiköiden niukkojen resurssien takia on 
yhä tärkeämpää tarkastella sitä, miten seuranta voidaan 
toteuttaa parhaalla kustannus-hyötysuhteella. 

Seurannan tarkoitus
Lymfoomien seurannan tarkoituksena on löytää ajoissa 
varhaista hoitoa edellyttävät uusiutumat, havaita hoidon 
komplikaatiot ja haitat sekä järjestää potilaalle asianmu-
kainen kuntoutus. Lisäksi seurannalla on tärkeä merkitys 
potilaan psyykkiselle hyvinvoinnille sekä turvallisuuden 
tunteelle, joka syntyy, kun seurantatutkimuksessa 
todetaan taudin olevan hallinnassa. Tässä artikkelissa 
tarkastellaan, kuinka hyvin seurannalla päästään näihin 
tavoitteisiin ja miten seuranta kannattaisi järjestää, jotta 
sen kustannus-hyötysuhde olisi paras mahdollinen.

Seurannan psyykkinen merkitys
Syöpään sairastuminen ja hoitojen läpikäyminen on po-
tilaalle valtava psyykkinen rasitus. Asiaa pahentaa se, että 
meillä ei ole keinoja erottaa varmuudella niitä potilaita, 
joiden tauti on parantunut pysyvästi ja niitä, joiden tauti 
tulee uusiutumaan. Tämä aiheuttaa epävarmuutta ja 
lisästressiä hoidosta toipuvalle ihmiselle. Seuranta pyrkii 
osaltaan helpottamaan tätä epävarmuutta. 

Syöpäpotilaiden psyykkistä ahdistuneisuutta tut-
kittaessa on todettu, että ahdistuneisuus lisääntyy 
seurantakäynnin lähestyessä ja vähenee nopeasti 
seurantakäynnin jälkeen. Seurantakäynneillä on siis itse 
asiassa kaksisuuntainen vaikutus ahdistuneisuuteen. 
Käynnin odottaminen lisää ahdistuneisuutta, minkä 
lisäksi seurantakäynneillä mahdollisesti löytyvät väärät 
positiiviset löydökset ja niiden tutkiminen heikentävät 
potilaan elämänlaatua. Toisaalta, jos seurantakäynnillä 
todetaan asioiden olevan kunnossa, potilaan ahdis-
tuneisuus vähenee ja hän pystyy taas suuntaamaan 
energiansa normaaliin elämään. Tämä tulisi huomioida 
seurantaohjelmien suunnittelussa, jotta väärien posi-
tiivisten löydösten määrä pystyttäisiin minimoimaan 
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? perusteella, 14 prosenttia löytyi statuksen perusteella, 

30 prosenttia oireettoman potilaan kuvauksissa ja vain 
yksi prosentti poikkeavien verikoetulosten perusteella. 

Muissa tutkimuksissa on tehty samansuuntaisia löydök-
siä, minkä vuoksi Beverly ym. julkaisivat vuonna 2006 
matemaattisen mallin, jolla arvioitiin CT-kuvausten 
kustannusvaikuttavuutta Hodgkinin lymfooman seuran-
nassa. Heidän loppupäätelmänsä mukaan rajoittunutta 
tautia sairastavien potilaiden CT-pohjainen seuranta 
pienentää laatupainotteisen elämän määrää, koska väärät 
positiiviset tulokset aiheuttavat tutkimuskierteen ja 
stressiä. Levinnyttä tautia sairastavien kuvantamistut-
kimukset pidensivät hieman laatupainotteista elämää. 
Tämä lisäys maksoi 9 430 400 dollaria vuodessa.

Kaiken kaikkiaan seuranta löytää huonosti myös 
Hodgkinin lymfooman oireettomia uusiutumia 
(10–45 prosenttia), mutta kuitenkin paremmin kuin 
diffuusissa suurisoluisessa lymfoomassa. Hodgkinin lym-
foomien uusiutumien paremmat hoitotulokset puoltavat 
myös aktiivisempaa seurantaa. 

Rajoittuneen Hodgkinin lymfooman seurannassa 
CT-kuvauksista on ainoastaan haittaa. Korkeamman 
uusiutumisriskin potilaiden seurannassa kuvantamis
tutkimuksista saattaa olla hyötyä, vaikka niiden kustannus- 
vaikuttavuus on huono. Mahdolliset kuvantamis
tutkimukset kannattaa rajoittaa ensimmäiseen viiteen 
vuoteen. 

Puolet Hodgkinin lymfooman uusiutumista todetaan 
seurantakäyntien välissä, ja siksi oireisten potilaiden on 
tärkeä päästä nopeasti tutkimuksiin myös seurantakäyn-
tien välissä.  
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varhaisempi diagnostiikka parantaa näiden potilaiden 
elinaikaa. 

Guppy ym. ovat tutkineet CT-seurannan tehokkuutta 
117:lla diffuusia suurisoluista lymfoomaa sairastavalla 
potilaalla, joille oli saatu solunsalpaajilla täydellinen 
hoitovaste. Näille potilaille tehtiin CT-kuvaus 3 ja 
12 kuukautta hoidon päättymisen jälkeen. Tutkimuk-
sessa 35 potilaan tauti uusiutui. Joka viides uusiutuma 
tuli ensimmäisen 3 kuukauden aikana ja suurin osa 
ensimmäisen kahden vuoden aikana. Lähes kaikki eli 
30 uusiutumaa todettiin oireiden tai kliinisten löydösten 
perusteella, kolme uusiutumaa muiden tutkimusten 
tai verikokeiden perusteella ja kaksi uusiutumaa 
oireettomilta potilailta rutiinikuvauksissa. Kaiken 
kaikkiaan potilaille tehtiin siis 196 CT-kuvausta, joista 
vain kahdessa löytyi lymfooman oireeton uusiutuma. 
Oulun yliopistollisen sairaalan nykyhinnoilla yhden 
oireettoman uusiutuman löytäminen maksaa siis 
noin 40 000 euroa. Nämä potilaat oli hoidettu ilman 
rituksimabia, jolloin uusiutumia tuli enemmän, mikä 
lisää seurannan kustannustehokkuutta. 

Omassa klinikassamme potilaita seurataan vatsan 
ultraäänitutkimuksilla, keuhkokuvilla, verikokeilla ja 
kliinisen statuksen perusteella. Olemme analysoineet 
92 sellaisen potilaan seurannan kustannusvaikuttavuu-
den, joita on hoidettu R-CHOP-tyyppisellä hoidolla. 
Tauti uusiutui 14 potilaalla. Suurin osa uusiutumista tuli 
heti ensimmäisinä kuukausina ja kaikki ensimmäisen 
kahden vuoden aikana. Puolet uusiutumista löytyi, kun 
potilas tuli ylimääräiselle vastaanotolle oireiden vuoksi. 
Neljä uusiutumaa löytyi, kun potilas kertoi seuran-
takäynnillä oireista. Kahdella potilaalla oli oireiden 
lisäksi seurantakäynnillä myös kuvantamislöydös. Vain 
yksi uusiutuma löytyi oireettomalta potilaalta vatsan 
ultraäänikuvauksessa. Meidän seurantaohjelmallamme 
ja hoitotuloksillamme tämän yhden oireettoman uu-
siutuman löytämiseksi tehtyjen kuvantamistutkimusten 
hinnaksi tuli 65 000 euroa.

Yhteenvetona voin todeta, että kuvantaminen löytää 
diffuusia suurisoluista lymfoomaa sairastavilta potilailta 
huonosti oireettomia uusiutumisia. Uusiutumista vain 
5–7 prosenttia löytyy oireettomilta potilailta kuvan-
tamistutkimuksissa. Hoitotulosten paraneminen on 
heikentänyt entisestään kuvantamisen kustannusten ja 
hyötyjen välistä suhdetta. 

IPI-luokittelu jaottelee potilaat tehokkaasti eri riskiryh-
miin. Matalassa IPI-ryhmässä lymfooman uusiutumisen 
riski on alle 10 prosenttia ja korkean riskin ryhmässä 
50 prosenttia. Todennäköisesti seurantoja pitäisi 
räätälöidä potilaan riskiryhmän mukaan, jolloin korkean 
riskin potilaat kävisivät seurannassa tiheämmin ja heille 
tehtäisiin enemmän kuvantamistutkimuksia. Suurin osa 
uusiutumista tulee pian hoitojen lopettamisen jälkeen, 
minkä vuoksi seurantakäyntejä pitäisi olla aluksi tiheäm-

min. Lymfooman uusiutuminen kaksi vuotta hoidon 
jälkeen on äärimmäisen harvinaista.

Hodgkinin lymfooman seuranta
Hodgkinin lymfooma on pääasiallisesti nuorten 
ihmisten hyväennusteinen tauti. Rajoittuneen taudin 
uusiutumisen riski on hoidon jälkeen 5–10 prosenttia 
ja levinneen taudin uusiutumisen riski 16–58 prosenttia 
IPS-pisteiden mukaan. 

Suurin osa Hodgkinin lymfoomaan sairastuneista 
soveltuu kantasolujensiirtoon. Jos näiden potilaiden 
lymfooma uusiutuu, heistä puolet voidaan parantaa 
toisen linjan lääkehoidoilla ja uudella kantasolujensiir-
rolla. Tämä korostaa aktiivisen seurannan merkitystä. 
Myös Hodgkinin lymfooman uusiutumisen riski on 
suurin kahden ensimmäisen vuoden aikana, koska 
silloin löytyy 80 prosenttia uusiutumista. Diffuusista 
suurisoluisesta lymfoomasta poiketen Hodgkinin taudin 
uusiutumia syntyy harvakseltaan vielä kymmeneen 
vuoteen saakka (kuva 1). Joka kymmenes uusiutuma 
todetaan 5–10 vuotta ensimmäisen hoidon jälkeen. 
Jos tämä suhteutetaan taudin alkuperäiseen uusiutu-
misriskiin, paikallisen taudin uusiutumisen riski on 
2–5 vuoden välillä 1–2 prosenttia ja 5–10 vuoden 
välillä 0,5–1 prosenttia. Vastaavat luvut ovat edenneessä 
taudissa 3,2–11,6 prosenttia ja 1,6–5,8 prosenttia.

Tutkimuksissa on selvitetty, miten oireettomat Hodgki-
nin lymfooman uusiutumat löytyvät rutiiniseurannoissa. 
Radfordin ym. 210 potilaan aineistossa 37 potilaan tauti 
uusiutui. Näistä uusiutumista neljä (10,8 prosenttia) 
löytyi seurannassa oireettomalta potilaalta, mutta lähes 
puolet uusiutumista todettiin, kun potilas hakeutui 
tutkimuksiin oireiden vuoksi. Torreyn ym. tutkimukses-
sa oli 709 potilaista, joista 157 potilaan tauti uusiutui. 
Noin 55 prosenttia uusiutumista todettiin oireiden 
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Kuva 1. Hodgkinin lymfooman uusiutumisen riski ajan 
funktiona (Radford ym. 1997).

Keskustelu 

Johanna Rimpiläinen, OYS: Olen vetänyt pari 
vuotta Oulun lymfoomaseurantapoliklinikkaa ja 
Outin tekemä seurantamalli vaikuttaa hyvältä.

Potilaat tulevat kuukausi hoitojen loppumisen 
jälkeen vastaanotolle, ja silloin tehdään CT-kuvaus. 
Myöhemmin CT-kuvauksia ei tehdä, jos poti-
laalla ei näy lymfooman uusiutumisen merkkejä 
thorax-röntgenkuvassa tai vatsan alueen ultraääni-
tutkimuksessa. 

Käytäntö on järkevä ja on toiminut hyvin. Olem-
me lisäksi painottaneet potilaille, että meihin pitää 
ottaa yhteyttä, jos heillä on oireita seurantakäyntien 
välillä. Tätä kautta uusiutumat ovat löytyneet 
hyvin.

57



58 59

Miten lymfooman kanssa voi selviytyä?

vähemmän sivuvaikutuksia. Kohonneiden riskien 
suuruusluokkaan vaikuttaa myös se, onko tieto peräisin 
väestö-, syöpä-, sairaala- tai tutkimusrekisteripohjaisesta 
tutkimuksesta, miten pitkä tutkimuksen seuranta-aika 
on ja miten moni potilas on kadonnut seurannasta. 
Aina ei ole helppoa arvioida, mikä aiheuttaa alttiuden 
sairastua sekundaarisyöpään tai vakavaan infektioon 
– lymfooman hoito vai muu potilaaseen tai lymfoo-
maan liittyvä ominaisuus. Esimerkiksi osalla potilaista 
Hodgkinin lymfoomaan liittyy tavallista suurempi 
alttius sairastua infektioihin tai uuteen syöpään. Tapaus-
verrokki-vertailujen avulla verrataan eri hoitomuotojen 
vaikutusta sivuvaikutuksiin. 

Lymfoomapotilas tai häntä hoitava lääkäri ei välttämättä 
kohtaa ainuttakaan ohessa lueteltavaa sivuvaikutusta eikä 
kukaan saa niistä kaikkia (taulukko 1). Keskustelussa 
vastadiagnosoidun lymfoomapotilaan kanssa kannattaa 
tuoda esille, että taudin uusiutumisen vaatimat lisähoidot 
näyttävät lisäävän myös myöhäisten sivuvaikutusten 
riskiä. 

Ensimmäiset vuodet  
lymfoomahoitojen jälkeen
Lymfoomahoidot antanut hematologinen tai onkologi-
nen yksikkö seuraa lymfoomapotilasta yleensä viitisen 
vuotta. Mikäli potilaalle tulee tämän seurannan aikana 
epäselviä oireita, joiden epäillään olevan yhteydessä lym-
foomaan tai sen hoitoihin, potilaan tai toisen lääkärin on 
luonteva olla yhteydessä potilasta seuraavaan klinikkaan. 

Lymfoomat lisäävät infektioherkkyyttä. Kortisonia 
sisältävien kuurien (kuten [R]-CHOP, eBEACOPP) 
sekä kantasolujensiirron jälkeen Pneumocystis jirovechii 
-keuhkokuumeen riski on lisääntynyt puolisen vuotta 
hoitojen loputtua. Osa potilaista saa PC-profylaksin. 
Potilailla voi esiintyä myös herpesinfektioita.

Ydinasiat

•Tiedot lymfoomahoitojen myöhäishaitoista 
perustuvat 10–20 vuotta pitkiin seurantoihin, ja 
nämä potilaat on hoidettu senaikaisilla hoidoilla. 
Nykyhoidoilla pystytään välttämään osa myöhäis­
haitoista. 

•Lymfoomahoitojen mahdollisia ensimmäisiä 
myöhempiä haittavaikutuksia ovat infektiot, 
sädepneumoniitti, keuhkofibroosi, pernan poistosta 
johtuvat infektiot, hedelmällisyyden heikkeneminen, 
estrogeenin tai testosteronin puute, kilpirauhasen 
vajaatoiminta ja fatigue.

•Hitaimmin kehittyvät sydämeen ja verisuoniin 
liittyvät haitat sekä sekundaarisyövät.

•Potilaan on tärkeä kertoa lääkärille saamistaan 
lymfoomahoidoista, vaikka niistä olisi jo kulunut 
aikaa.

Lymfoomahoitojen 
myöhemmät 
haittavaikutukset

Syövän hoitotulosten parantuessa monilla terveyden-
huollon tahoilla pohditaan, miten pitkäaikaisselviytyjiä 
tai syövästä parantuneita voidaan tukea. Tietämystä 
hoitojen myöhäishaitoista käytetään sekä aiemmin 
hoidettujen potilaiden seurannassa että nykyisin 
sairastuvien potilaiden hoidon valinnassa, potilaiden 
informoinnissa ja jatkoseurannassa. 

Parantavien lymfoomahoitojen haitat tulevat hyvin 
näkyviin, koska sekä paikallista että hyvin laajasti 
levinnyttä Hodgkinin lymfoomaa tai non-Hodgkin-
lymfoomaa sairastavat nuoret paranevat tai elävät pitkiä 
aikoja tauditonta elämää. Sivuvaikutusten kirjo on 
kuvattu kattavimmin Hodgkinin lymfoomaan sairas-
tuneilla nuorilla, joita on seurattu myöhäishaittojen 
havaitsemisen kannalta riittävän pitkään eli vuosikym-
meniä.

Eri puolella toimivat lääkärit tarvitsevat tietoa, jotta he 
voivat hahmottaa, miten syövästä selviytyneen potilaan 
hoitojen myöhäishaitat saattavat selittää uusia oireita ja 
minkälaista terveysohjausta ja seulontaa potilas tarvitsee. 
Erikoisalakohtaisten konsultaatiopalveluiden lisäksi 
tietoa voidaan levittää kliinistä työtä tekeville lääkäreille 
esimerkiksi Duodecimin Yleislääkärin käsikirjan kautta. 
Potilaille ja omaisille tietoa  voidaan välittää vastaavasti 
Terveyskirjaston kautta. 

Sosiaali- ja terveysministeriö on asettanut työryhmän sel-
vittämään, miten lapsena, nuorena ja nuorena aikuisena 
syövän sairastaneiden ihmisten seuranta olisi mielekästä 
järjestää. Seuranta ymmärretään selvityksessä laajemmin 
tieto- ja konsultaatioverkoksi, jonka puitteissa terveyden-
huollossa osataan epäillä ja diagnosoida syövänhoidon 
myöhäissivuvaikutuksia.

Seurantatutkimusten tulkinta
Monet tekijät vaikuttavat siihen, mitä johtopäätök-
siä seurantatutkimusten perusteella voidaan tehdä 
haittavaikutusten yleisyydestä ja aiheuttajasta. Jos 
tarkastellaan esimerkiksi todella myöhäisiä sivuvaiku-
tuksia, kuten aikaisintaan kymmenen vuotta hoidon 
jälkeen ilmaantuvia kiinteiden elinten sekundaarisyöpiä 
tai sydämeen ja verisuoniin tulleita haittoja, osa seu-
rantapotilailla käytetyistä hoito-ohjelmista on jo jäänyt 
pois käytöstä tai niitä toteutetaan säästävämmin. Siitä 
on viitteitä, että nykyiset hoidot aiheuttavat aiempaa 

Erikoislääkäri 
Rita Janes 
HUS Syöpätautien klinikka 

Bleomysiini (ABVD, eBEACOPP, M-BACOD) voi 
puolestaan aiheuttaa annoksesta ja yksilöstä riippuen 
keuhkojen lääkeainereaktion, joka voi edetä keuhko-
fibroosiksi. Keuhkokudoksen sädehoidon aiheuttama 
akuutti sädepneumoniitti ilmaantuu tavallisimmin 
kolme (1–6) kuukautta sädehoidon antamisen jälkeen. 
Sen oireita ovat kuiva yskä, hengenahdistus ja lämpöily. 
Lisäksi röntgenkuvassa nähdään pneumoniittimuutokset 
sädekentän alueella. Sädepneumoniitti voi edetä pysyväk-
si fibroosiksi, varsinkin jos potilaalle on annettu aiemmin 
tyypillistä suurikenttäsädehoitoa. Tupakointi monin
kertaistaa keuhkosyövän riskin sädefibroosin alueella.

Pernan poisto tai sädehoito (hyposplenismi) altistaa 
potilaan kapselillisten bakteerien (pneumokokki, 
meningokokki ja hemofilus) aiheuttamille vaikeille in-
fektioille. Nykyisin pernan poistoa ei enää käytetä osana 
Hodgkinin lymfooman levinneisyystutkimuksia, mutta 
potilaiden joukossa on yhä sellaisia Hodgkinin lymfoo-
masta parantuneita ihmisiä, joiden perna on poistettu 
aikaisempien hoitokäytäntöjen mukaisesti. Pernan poisto 
ei ole nykyisinkään tavatonta, jos potilaan diagnoosi tai 
hoito edellyttää sitä. 

Estorokotukset ovat ensiarvoisen tärkeitä: septinen 
taudinkulku voi olla räjähtävä ja uhata potilaan 
henkeä tunneissa. Akuuttitilanteessa aiemmin teh-
ty pernanpoisto voi unohtua eikä leikkausarpi 
johda välttämättä lääkärin ajatuksia pernanpoistoon. 
Infektiokuolleisuus onkin merkittävästi vähentynyt 
potilaille annettavien pneumokokki-, meningokokki- 
ja haemophilus B -rokotusten myötä. Nämä rokotukset 
annetaan kaksi viikkoa ennen tai jälkeen leikkauksen. 
Lisäksi on huolehdittava siitä, että potilas saa tarvittavat 
tehosteannokset ja influenssarokotuksen syksyisin. 
Ohjeet rokotusten uusimisesta löytyvät Terveyden ja 
hyvinvoinnin laitoksen nettisivuilta. 

Hedelmällisyyden heikkeneminen tai menetys on keskei-
nen huoli, kun valitaan nuoren potilaan hoitoja. Riskiin 
vaikuttavat potilaan ikä, sädehoitoalue ja lääkkeistä 
erityisesti alkyloivien aineiden kumulatiivinen annos. 
Siemennestettä pyritään pakastamaan ennen hoitojen 
aloittamista. Sairaus on kuitenkin saattanut heikentää jo 
valmiiksi siemennesteen laatua, Hodgkinin lymfoomassa 
jopa 80 prosentilla. Toisaalta hedelmöityksessä voidaan 
käyttää myös yksittäisiä siittiöitä. 

Munasolun, alkion tai munasarjaviipaleen pakastus vaatii 
aikaa ja gynekologista asiantuntemusta. Lisääntymis
lääketieteeseen perehtyneen lääkärin konsultaatiota olisi 
hyvä tarjota kaikille lisääntymisikäisille naisille, jotka 
sairastuvat lymfoomaan tai joiden lymfoomaa uusiutuu. 
Asiaa on käsitelty tarkemmin Duodecimin lisääntymis
terveyttä ja syöpää käsittelevässä erikoisnumerossa. 
Viiteluettelossa olevassa Levine’n katsausartikkelissa 
esitetään, miten eri hoidot vaikuttavat hedelmällisyyden 
säilymiseen ja miten asiaa voi hoitaa. 

Taudin uusiminen
Psykososiaalinen selviäminen
Fatigue eli hoitoväsymys
Kaihi
Kuulon heikkeneminen
Karies
Kilpirauhasen vajaatoiminta
Keuhkovaurio
Hyposplenismi
Hedelmättömyys
Hypogonadismi
Osteoporoosi, avaskulaarinen nekroosi
Munuaisten vajaatoiminta
Sydän- ja verisuonitaudit, metabolinen oireyhtymä
Toinen syöpä

Taulukko 1. Lymfooman ja lymfoomahoitojen 
seuranta ja myöhäisvaikutukset.
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muun väestön lapset. 

Hormonikorvaushoito aloitetaan, mikäli sairaus tai 
hoidot aiheuttavat estrogeenin tai testosteronin puut-
teen. Jos nainen on saanut alle 30-vuotiaana sädehoitoa 
rintojen alueelle, hormonikorvaushoidon suunnittelussa 
joudutaan ottamaan huomioon myös lisääntynyt 
rintasyöpäriski. 

Kahden vuoden kuluttua hoidoista osa lymfoomaa 
sairastaneista kärsii sairauden tai hoitojen aiheuttamasta 
väsähdyksestä eli fatiguesta, joka on kroonistunut. 
Osatekijänä huonoon toipumiseen saattaa olla kilpi-
rauhasen vajaatoiminta, joka voi syntyä, jos potilas 
on saanut sädehoitoa kilpirauhasen alueelle. Noin 
puolet näistä ylämanttelisädehoidon tai kaulan säde
hoidon saaneista potilaista sairastuu kilpirauhasen 
vajaatoimintaan. Potilaiden TSH-hormonia tulee siksi 
seurata. Kilpirauhashormonikorvaushoito aloitetaan, 
kun TSH on toistetusti suurempi kuin 4. Tyreoidiittia 
tai hypertyreoosia esiintyy harvemmin. Sädehoidon 
jälkeen kilpirauhasessa voi esiintyä myös adenoomia 
tai kilpirauhasen syöpä. 

Myöhäissivuvaikutukset  
– vuosia, vuosikymmeniä
Pisimmällä viiveellä ilmaantuvat sydämen ja verisuonten 
sairaudet sekä sekundaarisyövät. Poikkeuksena on hyvin 
harvinainen topoisomeraasi II -estäjiin kuuluvien lääkkei-
den (kuten etoposidi, CHOEP, BEAM, BEAC, ESHAP, 
IKE, eBEACOPP) aiheuttama akuutti myelooinen 
leukemia, joka ilmenee jo 3–5 vuoden sisällä hoidoista, 
vaikka näin nopea taudinkulku on poikkeus. Sydämen 
vajaatoiminta voi puolestaan seurata suurta antrasykliini
annosta (adriamysiini, doksorubisiini, mm. CHOP, 
CHOEP, ABVD) jo muutaman kuukauden kuluttua.

Kiinteille syöville altistivat erityisesti Hodgkinin 
lymfooman hoidossa käytetyt suuriannoksiset laaja-
kenttäsädehoidot, tyypillisimmin pallean yläpuolisten 
lymfooma-alueiden ylämanttelisädehoito, jota 
täydennettiin 1960- ja 70-luvulla tavallisimmin para-
aortaalialueen sädehoidolla. Sädekentässä olevat valtimot 
(karotikset, sepelvaltimot, mesenteriaali- ja munuais
suonet) saattoivat ahtautua, minkä lisäksi potilaille 
ilmaantui läppävaurioita ja sydänpussin kovettumista tai 
nesteistä sydänpussin tulehdusta. 1980-luvun taitteessa 
käyttöön tulivat korkeaenergiset hoitokoneet, jolloin 
muun muassa sepelvaltimoiden saama sädeannos 
pieneni. Sädehoitotekniikoiden kehittyminen, sydämen 
saaman annoksen rajaaminen sekä lääkehoidon ja säde-
hoidon yhdistelmähoitojen mahdollistamat pienemmät 
hoitokentät ja -annokset ovat vähentäneet verisuoniin 
ja sydämeen kohdistuneita myöhäissivuvaikutuksia 
(taulukko 2).

Esimerkiksi eBEACOPP-hoidon 10-vuotisanalyysissä 
akuutti myelooinen leukemia diagnosoitiin 3,2 prosen-
tilla potilaista. Myös nitrosoureat (BNCU-, BEAM- ja 
BEAC-yhdistelmät) suurentavat AML:n riskiä, tyypil
lisesti autologisen kantasolujensiirron jälkeen. 

Non-Hodgkin-lymfooma on toinen veritauteihin kuulu-
va sekundaarisyöpä, jota lymfooman hoidot aiheuttavat. 
Sekin on harvinainen ja sitä esiintyy tavallisimmin 
5–15 vuoden sisällä hoidoista. 

Kiinteiden syöpien riski alkaa kasvaa noin kymmenen 
vuotta hoidoista ja jatkuu ainakin parinkymmenen 
vuoden ajan. Alle 30–40-vuotiaana hoidettujen sairas-
tuminen syöpään aikaistuu parillakymmenellä vuodella 
muuhun väestöön nähden, teini-iässä hoidetuilla syöpiä 
alkaa esiintyä jo 30–40 vuoden iässä. Kasvaimet 
sijaitsevat tyypillisesti sädekentässä tai sen reuna-alueilla. 
Keuhkon, ruokatorven, vatsalaukun, paksusuolen, 
rinnan, kohdunkaulan, suun ja nielun syöpien sekä me-
lanooman esiintyvyys on lisääntynyt. Sekundaarisyöpien 
kumulatiivinen riski lisääntyy ajan myötä. Myös potilaan 
ikä lymfoomahoitojen aikana vaikuttaa sairastumiseen: 
esimerkiksi rintasyövän riski on suurin teini-ikäisenä 
hoidetuilla nuorilla naisilla (kuva 1). Riski lähestyy 
muun väestön riskiä, kun potilas täyttää 30 vuotta.

Tavallista suuremman rintasyövän riskin omaavien nais-
ten seurannassa käytettävistä kuvantamistutkimuksista 
saadaan jatkuvasti lisätietoa. Rintojen magneettikuva-
usten ja niiden tulkitsemisen laatu paranee jatkuvasti, 
joten alle 50-vuotiaiden mammografiapohjaisesta seu-
rannasta saatetaan siirtyä ainakin osin MRI-pohjaiseen 
seurantaan.

Haittavaikutusten ehkäisy
Miten voimme seurata ja neuvoa lymfooman sairastaneita 
potilaita ja heitä tapaavia terveydenhuollon työntekijöitä? 
Tärkeää on, että potilas muistaa kertoa sairastamastaan 
lymfoomasta, vaikka hoidoista olisi kulunut jo muutama 
vuosi tai vuosikymmen. Tavoitteena on, että potilaat saa-
vat onkologisesta tai hematologisesta yksiköistä epikriisin, 
jossa näkyvät hoitojen laatu ja seurannan keskeiset osat. 
Sen lisäksi kunkin potilaan sairaus- ja hoitotiedot saa 
tarvittaessa hoitavasta yksiköstä ja oman alueen erikois
lääkärit konsultoivat ongelmatilanteissa.

Annettujen hoitojen ja potilaan iän mukaan seurantaan 
kuuluvat rokotuksista huolehtiminen, TSH-pitoisuuden 
seuraaminen sekä sydän- ja verisuoniriskien ehkäisy ja 
hoitaminen. Terveitä elämäntapoja – ei tupakointia, 
auringonottoa hillitysti ja poikkeavien luomien pois-
tattaminen – voi suositella kaikille. Sairastettu syöpä ei 
kuitenkaan tee elämäntapamuutoksia helpommaksi. 

Jos naisen rintojen alue on sädehoidettu alle 30-vuotiaana, 
rintojen omatoimiseen seurantaan liitetään rintojen 

Solunsalpaajista antrasykliinit ja näistä eniten käytetty 
doksorubisiini (ABVD, CHOP, CHOEP, M-BACOD) 
aiheuttavat annoksesta riippuen sydämen vajaatoimin-
taa. Vajaatoiminta kehittyy herkimmin lapsille, naisille ja 
niille potilaille, jotka saavat myös sydämen sädehoidon. 

Akuutti myelooinen leukemia (AML) on hyvin 
harvinainen. Alle viidessä vuodessa ilmaantuu ilman 
edeltävää myelodysplastista syndroomaa eli MDS-
vaihetta syntyvä topoisomeraasi II -estäjien aiheuttama 
AML. Alkyloiviin solunsalpaajiin liittyvä, MDS-
vaiheen kautta kehittyvä AML ilmaantuu hitaammin, 
5–10 vuoden sisällä. Riski suurenee, kun alkyloivien 
solunsalpaajien kumulatiivinen annos suurenee. 
Suurin riski liittyy mekloretamiiniin ja prokarbat-
siiniin, joiden käyttö on vähentynyt huomattavasti 
1980-luvulta lähtien. MOPP-hoidon korvaaminen 
ensin MOPP/ABV-hoidolla ja sitten ABVD-hoidolla on 
vähentänyt selvästi akuutin myelooisen leukemian riskiä. 

kuvantaminen kahdeksan vuotta sädehoidon päätty-
misestä tai viimeistään 30-vuotiaana. Kuvantamista 
jatketaan vuosittain. Parhaillaan keskustellaan siitä, 
onko alle 50-vuotiaiden naisten rintojen MRI-tutkimus 
mammografiaa herkempi. Noin 50 vuoden iässä rintojen 
koostumus muuttuu niin, että mammografian herkkyys 
paranee. Kunkin sairaanhoitopiirin seulontasuunni-
telman saa selville hematologisesta tai onkologisesta 
yksiköstä.

Potilaille suositellaan myös hakeutumista väestössä 
käytössä oleviin syöpäseulontoihin.
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Kuva 1. Rintasyövän kehittyminen Hodgkinin lymfooman 
hoidon jälkeen (van Leeuwen ym. 2000).

Sädehoidon vaikutukset
kehittymisaika 10–15 vuotta
sepelvaltimotauti, läppäviat, johtumishäiriöt, sydämen 
vajaatoiminta, restriktiivinen sydänpussin tulehdus

arterioskleroosi kaulavaltimoissa (TIA, aivohalvaukset), munuai-
sen ja mesenteriumin suonissa (verenpainetauti, vatsakivut) 

Lääkehoidon vaikutukset 
antrasykliinit altistavat sydämen seinämän vaurioille 
tai sydänlihasvaurioille. Altistusta suurentavat

	 • suuri kumulatiivinen annos
	 • nuori ikä
	 • naissukupuoli
	 • sydämen sädehoito
platinayhdisteet altistavat munuaisvauriolle
kortikosteroidit altistavat hyperglykemialle ja diabetekselle

Taulukko 2. Sairastuminen sydän- ja verisuoni
tauteihin lymfooman hoitojen jälkeen.
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Miten lymfooman kanssa voi selviytyä?

Keskustelu

Liisa Pylkkänen, Syöpäjärjestöt: Usein seu-
ranta sujuu hyvin niin kauan, kun se toteutetaan 
omalla poliklinikalla. Avohoitoon siirtymisen 
yhteydessä pitäisi saada siirrettyä myös kaikki tieto 
siitä, mihin kaikkeen seurannassa pitää kiinnit-
tää huomiota.

Seulontaan osallistuvien syöpäpotilaiden vä-
häinen määrä saattaa johtua siitä, että potilaat 
eivät tiedä hoitoihin liittyvistä riskeistä. Meidän 
pitäisi pystyä kertomaan niistä oikealla tavalla. 
Myös syöpien sekundaaripreventioon pitäisi 
kiinnittää huomiota ja antaa potilaille ohjeita 
elämäntapoihin liittyen.

Vesa Kataja, KYS: NCCN:n seurantaohjeet 
tuntuvat ihmeelliseltä. Yhdysvalloissahan 
suositellaan kaikille naisille vuosittaista mam-
mografiaseulontaa 40. ikävuodesta lähtien ja 
tämä on kuitenkin selkeä riskiryhmä.

Rita Janes, HYKS: He suosittelivat myös 
magneettitutkimusta. Meidän ajatuksemme on, 
että mammografiaa on turha raahata mukana 
seurannassa. 

Vesa Kataja, KYS: Olen samaa mieltä siitä, 
että mammografia on huono ratkaisu alle 
50-vuotiaille.

Sirpa Leppä, HYKS: Meillä Husissa siirrytään 
asteittain seuraamaan magneettitutkimuksella 
niitä potilaita, jotka ovat saaneet sädehoitoa 
rintojen alueelle. Näitä potilaita ei ole kuiten-
kaan montaa. 

Rita Janes, HYKS: Sädehoito näyttää useissa 
tutkimuksissa aiheuttavan eniten haittavaiku-
tuksia. Kuitenkin täytyy muistaa, että eniten 
haittavaikutuksia esiintyy niillä potilailla, 
joiden syöpä uusiutuu ensilinjan hoidon petettyä. 
Potilaan täytyy tietysti jäädä myös henkiin, jotta 
hän voi ylipäänsä altistua myöhäisvaikutuksille.

Sirpa Leppä, HYKS: Ja onneksi ihan kaikille ei 
tule näitä myöhäishaittavaikutuksia. 
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Ydinasiat

•Sairastuminen syöpään aiheuttaa potilaalle ja 
hänen läheisilleen aina äkillisen, mutta yksilöllisen 
muutostilanteen, johon liittyy usein voimakkaita 
tunteita.

•Lymfoomaan sairastunut potilas tarvitsee tukea, 
tietoa ja vertaisuutta.

•Valtakunnallinen Lymfooma-potilasverkosto 
antaa lymfoomapotilaille ja heidän läheisilleen 
tietoa sairaudesta ja elämisestä sen kanssa sekä 
mahdollisuuden vertaisuuteen.

Valtakunnallinen 
lymfoomapotilasverkosto 

Vakava sairastuminen aiheuttaa potilaan ja hänen 
läheistensä elämään äkillisen, mutta yksilöllisen muu-
tostilanteen. Turvallisuus ja elämän jatkuminen ovat 
uhattuna. Edessä on uusia ja tuntemattomia asioita:  
tutkimuksia ja hoitoja, jotka on pakko kohdata. Ihmi-
nen ei tiedä, millaiseksi hänen elämänsä muodostuu. 
Arki sekoittuu ja sairaus alkaa määrittää elämän rytmiä. 

Sairastuminen aiheuttaa useimmiten myös voimakkaan 
tunnemyrskyn. Sekä potilas että omaiset kohtaavat 
tunteita, jotka pelottavat ja huolestuttavat. Esiin tulee 
haasteita, jotka liittyvät perheeseen, parisuhteeseen, 
muihin ihmissuhteisiin, työelämään ja harrastuksiin. 
Miten tästä jatketaan? Elämä on täynnä kysymyksiä, 
joihin ei välttämättä saa vastausta.

Selviytymisen tuki  
on välttämätöntä
Jokainen sairastunut ja omainen tarvitsee tukea selviy
tyäkseen uudesta elämäntilanteesta. Tuen tarve on 
kuitenkin erittäin yksilöllistä. Osa selviytyy pitkälle 
omin ja läheisten voimin, osa tarvitsee enemmän tai 
vähemmän apua. Kaikkien on kuitenkin tärkeää saada 
riittävästi tietoa omasta sairaudestaan, sen hoidosta ja 
hoidon vaikutuksista elämään. Tiedon lisäksi selviyty-
mistä tukee mahdollisuus vertaisuuteen: kokemusten 
vaihtoon muiden lymfoomapotilaiden kanssa tai ver-
taistukihenkilön tapaamiseen. Omaiselle toisen omaisen 
kohtaaminen on myös vertaisuutta. 

Välittömimmän tiedon ja tuen potilas saa lääkäriltä 
ja hoitavasta yksiköstä. Tietoa haetaan paljon myös 
internetistä. Oikean tiedon ja tuen löytyminen ei ole 

helppoa, ja se vaatii paljon osaamista ja voimia. Vertais-
tuen löytyminen on myös hankalaa ja haasteellista.

Syöpäjärjestöjen tuki
Suomen Syöpäyhdistyksen maakunnallisten syöpä
yhdistysten neuvonta-asemilla on mahdollisuus saada 
tietoa omasta sairaudestaan ja tavata neuvontahoitaja. 
Joillakin maakunnallisilla syöpäyhdistyksillä on 
myös lymfoomapotilaiden vertaistukihenkilöitä. 
Valtakunnallisen neuvontahoitajan löytää osoitteesta 
neuvontahoitaja.fi tai maksuttomasta puhelinpalvelusta 
numerossa 0800 19414.

Valtakunnallinen  
Lymfooma-potilasverkosto
Suomen Syöpäpotilaat ry on valtakunnallinen syöpä
potilaiden etujärjestö ja yksi Syöpäjärjestöjen toimijoista. 

 
 
Toiminnanjohtaja
Leena Rosenberg-Ryhänen
Suomen Syöpäpotilaat ry
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Keskustelu

Outi Kuittinen, OYS: Voisiko kutsun verkosto-
päivään saada myös klinikalle? Meillä hoitajat 
pitävät lymfoomien oirepoliklinikkaa ja antavat 
ensitiedon uusille lymfoomapotilaille. Heille voisi 
olla hyötyä siitä, jos he voisivat tulla mukaan 
katsomaan toimintaanne.

Leena Rosenberg-Ryhänen, Syöpäpotilaat: 
Nämä infopäivät ovat täysin vapaita eli mukaan 
voi tulla kuka tahansa asiasta kiinnostunut, 
ei tarvitse olla potilas eikä omainen. Esimer-
kiksi myelooman verkostopäivässä oli mukana 
parikymmentä alan ammattilaista. 

Lauri Nuutinen, Suomen Syöpäyhdistys: 
Kolmannen sektorin ja eri järjestöjen merkitys 
tulee korostumaan Suomessa selkeästi uuden 
terveydenhoitolain ja nykyisen murroksen myötä. 
Palvelujärjestelmiin jäävien aukkopaikkojen 
tarkkailu tulee myös entistä tärkeämmäksi, kun 
kuntia yhdistetään ja rakenteita muutetaan. 

Meidän täytyy edelleen kiinteyttää syöpä-
tautien ja syöpäpotilaiden ympärillä olevien 
järjestöjen yhteistyötä. On tärkeää, että samaa 
työtä ei tehdä päällekkäin, vaan hyödynnetään 
yhteisiä infrastruktuureja. Kaikki se on potilaan 
parhaaksi. 

Yhdistys pitää yllä valtakunnallista Lymfooma-potilas-
verkostoa.

Verkoston toiminnan tavoitteena on antaa tietoa 
lymfoomapotilaille ja heidän läheisilleen sekä mahdollis-
taa vertaisuus ja vertaistuki. Verkosto toimii avoimena, 
rekisteröitymättömänä verkostona, johon osallistuminen 
ei edellytä mitään jäsenyyttä. Verkostolla ei ole jäsen-
maksua. Verkoston tuen piiriin pääsee ilmoittamalla 
sähköpostiosoitteensa tai postiosoitteensa. Potilaat suun-
nittelevat itse verkoston toiminnan yhteistyössä Suomen 
Syöpäpotilaat ry:n verkostokoordinaattorin kanssa. 

Verkostolla on omat kotisivut osoitteessa syopapotilaat.fi/ 
potilasverkostot. Sivuilla on ajanmukaista tietoa lym-
foomasta, verkoston tapahtumista ja tarpeellisia linkkejä. 
Materiaalit lähetetään ilman maksua myös postitse niille 
potilaille, joilla ei ole käytettävissään nettiä.

Verkostolla on valtakunnallisesti toimivia vertaistuki
henkilöitä. Heidän yhteystietonsa saa puhelimitse 
numerosta 044 515 7517 tai sähköpostilla osoitteesta 
potilaat@cancer.fi. 

Verkosto järjestää vuosittain valtakunnallisia 
potilastapahtumia: infopäiviä, verkostopäiviä ja verkosto
viikonloppuja. Verkosto mahdollistaa myös alueellisten 
keskusteluryhmien toiminnan. Valtakunnalliset tapah-
tumat ovat potilaille maksuttomia. Omaisilta peritään 
kohtuullinen omavastuuosuus maksusta. Osallistujille ei 
korvata matkakuluja. 

Verkosto on tuottanut Lymfoomapotilaan oppaan 
sekä painettuna että sähköisenä. Oppaan voi tilata 
numerosta 09 13533 211 tai sähköpostilla osoitteesta 
potilaat@cancer.fi. Se löytyy myös sähköisenä osoitteesta 
syopapotilaat.fi/potilasoppaat. 
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Kuva 1. Viime vuosina geeniekpression profilointitutkimuksista on saatu merkittävää uutta tietoa lymfoomien alkuperästä  
ja ennusteesta. Esimerkiksi itukeskusperäisten lymfoomien ennuste on parempi kuin aktivoituneen B-solun kaltaisten 
lymfoomien.

Lymfoomien luokittelu
B- ja T-soluiset non-Hodgkin-lymfoomat jaetaan 
WHO-luokituksen mukaan lukuisiin alaryhmiin, 
mikä tekee lymfoomien luokittelusta monimutkaista 
ja vaikeaa. Vuonna 2008 julkaistu lymfoomien uusin 
WHO-luokitus perustuu morfologian ja immunofeno-
tyypityksen lisäksi yhä enemmän myös sytogenetiikkaan 
ja molekyyligenetiikkaan. Tavoitteena on ollut kehittää 
lymfoomien biologisiin ja kliinisiin ominaisuuksiin 
pohjautuva luokitus, jonka mukaiset lymfoomatyypit 
toimisivat spesifisten hoitojen pohjana. 

Vuoden 2008 luokittelun edistysaskel on ollut diag-
nostisten alaryhmien yhdistäminen niissä tapauksissa, 
kun erottelulla ei ole kliinistä merkitystä. Esimerkiksi 
follikulaarisen lymfooman luokan I ja II erottelusta 
on luovuttu ja nyt niitä kutsutaan yhteisesti matalan 
luokan follikulaariseksi lymfoomaksi. Vastaavasti jos 
luokan III follikulaarisessa lymfoomassa todetaan 
diffuuseja kasvualueita, se suositellaan luokiteltavaksi 
diffuusiksi suurisoluiseksi B-solulymfoomaksi. Toisaalta 
myös diffuusiin suurisoluiseen B-solulymfoomaan on 
lisätty useita uusia alaryhmiä, jotka kuvaavat paremmin 
tautiryhmän heterogeenisuutta. Näistä esimerkkinä on 
diffuusi suurisoluinen lymfooma, jossa on piirteitä joko 
Hodgkinin taudista tai Burkittin lymfoomasta. 

Tulevaisuuden haasteena on kehittää erityisesti tarkem-
min määrittelemättömien T-solulymfoomien ja diffuusien 
suurisoluisten B-solulymfoomien alaryhmille tarkempi 
molekulaarisiin ominaisuuksiin perustuva luokittelu. 
Haasteena on lisäksi selvittää, miten geeniekspressioon 
perustuva biologinen ja ennusteellinen tieto siirretään 
osaksi rutiinidiagnostiikkaa ja hoidon suunnittelua.

PET-tutkimukset
Vuonna 2007 julkaistiin lymfoomahoitojen uudet 
vastearviokriteerit. Niiden mukaan FDG-PET-kuvaus 
pitäisi tehdä aggressiivisissa lymfoomissa (diffuusi 
suurisoluinen B-solulymfooma ja Hodgkinin lymfooma) 
aina hoitojen jälkeen vastearviotutkimuksena. Lisäksi 
PET-tutkimusta suositellaan käytettäväksi levinneisyys-
selvittelynä diagnoosivaiheessa. 

Varhaisen vaiheen PET-kuvaus on sen sijaan toistaiseksi 
kokeellista. Yhden–kahden hoidon jälkeen tehtävällä 
PET-tutkimuksella on vahva ennusteellinen merkitys 
aggressiivisissa lymfoomissa, mutta toistaiseksi ei ole 
riittävää tietoa siitä, paraneeko potilaan ennuste, jos 
hoitoa tehostetaan varhaisen positiivisen PET-tuloksen 
mukaan. Vastaavasti ei myöskään tiedetä, voidaanko 
hoitoa keventää, jos PET-tulos on negatiivinen. 

Toistaiseksi PET-tutkimuksen käyttö on kokeellista 
myös muissa lymfoomatyypeissä, esimerkiksi oireetto-
missa lymfoomissa ja T-solulymfoomissa. Käynnissä on 
useita tutkimuksia, joista saadaan jatkossa vastauksia 
näihin kysymyksiin. 

Hoidot
B-solulymfoomien ja Hodgkinin lymfooman hoito
tulokset ovat parantuneet viimeisen kymmenen vuoden 
aikana. B-solulymfoomien hoidossa on otettu käyttöön 
uusia lääkkeitä ja vanhoja hoitoja on opittu annostele-
maan uudella tavalla. Merkittävimpiä edistysaskeleita 
ovat olleet CD20-vasta-ainepohjaiset hoidot ja hoitojen 
annosintensifiointi. Nykyään noin 70 prosenttia diffuusia 
suurisoluista B-solulymfoomaa sairastavista paranee. Myös 

Surutyö

Ydinasiat

•Lymfoomien luokittelu on tarkentunut ja 
biologisia geeniekspressioon perustuvia ennuste
tekijöitä on löydetty. Haasteena on saada uusi tieto 
rutiinidiagnostiikkaan ja osaksi hoidon suunnittelua.

•PET-CT-tutkimus on saavuttanut merkittävän 
aseman osana aggressiivisten lymfoomien 
levinneisyyden kartoittamista ja hoidon jälkeistä 
vastearviota. Sitä ei kuitenkaan tiedetä, miten 
varhaisen vaiheen PET-kuvausta voidaan käyttää 
lääkehoidon suunnittelussa. 

•Lymfooman uusista biologisista lääkkeistä 
pisimmällä ovat mTOR-estäjät, uuden 
polven CD20-vasta-aineet ja CD30-spesifinen 
solunsalpaajavasta-aineyhdistelmä. 

Lymfoomahoitojen 
vuosikymmen
Ymmärryksemme lymfoomista on lisääntynyt merkittä-
västi viimeisen kymmenen vuoden aikana. Diagnostiikka 
ja kuvantaminen ovat monipuolistuneet ja tarkentuneet, 
ennustetekijöitä on löytynyt ja uusia biologisia hoitoja 
on kehitetty. Hoitojen kehittämisen edellytyksenä on 
aktiivinen kliininen ja kasvainbiologinen tutkimus. Tässä 
artikkelissa käyn läpi lymfoomahoitojen keskeisimpiä 
edistysaskeleita vuosikymmenen ajalta ja pohdin, mitä 
haasteita kohtaamme seuraavan vuosikymmenen aikana. 

Biologia, genomiikka  
ja molekulaariset ennustetekijät
Lymfoomat muodostavat kliinisesti, biologisesti ja 
molekyyligeneettisesti heterogeenisen tautiryhmän. 
Molekyyligeneettisten menetelmien kehittymisen 
myötä geeniekspression profiloinnista ja genominlaa-
juisesta sekvensoinnista on tullut vahvoja tieteellisiä 
työkaluja myös lymfoomatutkimuksessa. Esimerkkinä 
geeniprofiloinnin hyödystä on lymfooman uusien 
alaryhmien määrittely. Nykyisin diffuusi suurisoluinen 
B-solulymfooma jaetaan geenien ilmentymisen perus-
teella biologisesti ja ennusteellisesti erillisiin alaryhmiin 
(kuva 1). Follikulaarisissa lymfoomissa on puolestaan 
osoitettu, että kasvainsolujen geeniekspressio ei ole 
merkityksellisintä potilaan ennusteen kannalta, vaan 
pikemminkin niitä ympäröivän mikroympäristön reak-
tiivisten solujen geeniekspressio. Toistaiseksi lymfoomien 
geeniekspressioprofiili tai molekulaarinen alatyyppi eivät 
vaikuta hoitopäätöksiin, mutta on todennäköistä, että 
näiden määritysten merkitys lisääntyy, kun biologisia 
täsmälääkkeitä on enemmän saatavilla. 

Viimeisen vuoden aikana on julkaistu ensimmäiset 
lymfoomien transkriptomien sekvenssit. Näissä tut-

kimuksissa on tunnistettu useita uusia lymfoomien 
patogeneesiin assosioituvia somaattisia mutaatioita. 
Tulosten perusteella on ilmeistä, että lymfoomien genomi 
on oletettuakin monimuotoisempi. Esimeriksi diffuusin 
suurisoluisen B-solulymfooman transkriptomista löytyy 
jokaiselta potilaalta keskimäärin yli 30 klonaalista 
geenivirhettä. Yleisimpiä löydettyjen joukossa olevia 
aikaisemmin tunnistamattomia virheitä ovat kromatiinia 
muokkaavien entsyymien ja T-soluvälitteisen immuni
teetin säätelyä koodaavien geenien mutaatiot. 

Genominlaajuinen sekvensointi on tällä hetkellä 
tieteellisen tutkimuksen työkalu, mutta se tuottaa tietoa, 
jonka avulla on tulevaisuudessa mahdollista päästä yhä 
yksilöllisempään hoitoon.

Professori
Sirpa Leppä 
HUS Syöpätautien klinikka
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biologisten lääkkeiden sekä yhdistelmähoitojen tehoa 
voidaan entisestään parantaa. Biologisten hoitomuotojen 
kehittäminen edellyttää hoitotutkimusten ohella kudosten 
taltiointia biopankkiin, biologisten ennustetekijöiden 
karakterisointia ja validointia sekä kudos-, solu- ja 
molekyylitason mekanismien selvittämistä (kuva 2). 

Parhaillaan selvitetään monia ajankohtaisia kysymyksiä. 
Miten pitäisi hoitaa kemoimmunoterapialle reagoimat-
tomat ja ensilinjan hoidon jälkeen uusiutuneet diffuusit 
suurisoluiset B-solulymfoomat? Entä solunsalpaajille rea-
goimattomat Hodgkinin lymfoomat? Miten voidaan estää 
lymfooman eteneminen keskushermostoon? Uusista biolo-
gisista lääkkeistä romidepsiini ja brentuksimabi-vedotin on 
juuri hyväksytty Yhdysvalloissa mahdollisiksi uusiutuneen 
klassisen Hodgkinin lymfooman ja CD30-positiivisen 
T-solulymfooman hoitoon. Euroopassa myyntilupa 
saadaan todennäköisesti vuoden 2012 aikana.

Kliiniset tutkimukset
Uusien lääkkeiden ja hoitomuotojen todellinen hyöty 
voidaan osoittaa ainoastaan satunnaistetuilla tutkimuksil-
la. ClinicalTrials.gov-rekisteristä löytyy yli 130 aktiivista 
vaiheen III lymfoomatutkimusta. Keskeisimmät aktiiviset 
sisäänottovaiheessa olevat III vaiheen tutkimukset on 
esitetty tiivistetysti taulukossa 1. Erityisen kiinnostavia 
kysymyksiä ovat varhaisen PET-CT-tutkimuksen asema 
hoidon suunnittelussa sekä uusien biologisten lääkkeiden 
asema ja annostelu.

Suomen lymfoomaryhmä osallistuu aktiivisesti Poh-
joismaisen lymfoomaryhmän (Nordic lymphoma group, 
NLG) tutkimustoimintaan. Ryhmä tekee yhteistyötä 

myös muiden kansallisten lymfoomaryhmien ja lääke
teollisuuden kanssa. Tällä hetkellä Suomessa on avoinna 
kuusi rekrytointivaiheessa olevaa vaiheen II–III lymfoo-
matutkimusta. Lisäksi kahden tutkimuksen rekrytointi 
on päättynyt, mutta tutkimukselliset hoidot jatkuvat.

NLG-LBC-05 (CHIC) on Pohjoismaisen lymfooma-
ryhmän koordinoima avoin vaiheen II tutkimus alle 
65-vuotiaille potilaille, joilla on korkean uusimisriskin 
diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma ja ikävakioitu 
IPI 2–3. Tutkimuksessa selvitetään, voidaanko varhaisen 
CNS-profylaksian ja annosintensifioidun immuno
kemoterapian avulla vähentää uusiutumien määrää ja 
parantaa ennustetta. Potilaat saavat kaksi isoa annosta 
metotreksaattia ja R-CHOP-14-hoidon, minkä jälkeen 
heille annetaan neljä R-CHOEP-14-hoitoa ja yksi 
suuren annoksen sytarabiini-infuusio. Lisäksi annetaan 
kolme kertaa liposomaalista sytarabiinia intratekaa-
lisesti. Ensisijaisia päätetapahtumia ovat aika hoidon 
epäonnistumiseen (TTF) ja CNS-uusiutumien määrä. 
Lisätavoitteena on selvittää sairauden biologisia ennuste-
tekijöitä molekulaaristen tutkimusten avulla. 

PRELUDE on Eli Lillyn sponsoroima vaiheen III tutki-
mus, jossa on mukana korkean uusiutumisriskin diffuusia 
suurisoluista B-solulymfoomaa sairastavia potilaita. 
Heidät on satunnaistettu saamaan R-CHOP-hoidon 
jälkeen tablettimuotoista lumelääkettä tai entsastauriinia 
ylläpitohoitona kolmen vuoden ajan. Tavoitteena on 
pidentää potilaiden tautivapaata elinaikaa ja kokonais-
elinaikaa. Hoidon aikana analysoidaan myös lääkkeen 
turvallisuutta ja potilaiden elämänlaatua. Tutkimuksen 
potilaat ovat lääkitysvaiheessa tai seurannassa. Uusia 
potilaita ei enää oteta mukaan.

Kuva 2. Biologisten hoitomuotojen kehittäminen edellyttää hoitotutkimusten ohella tehtävää kudostaltiointia, biologisten 
ennustetekijöiden karakterisointia ja validointia sekä kudos-, solu- ja molekyylitason mekanismien selvittämistä. 

Kliiniset  
tutkimukset
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follikulaarista lymfoomaa sairastavien potilaiden elinaika 
on pidentynyt. Hodgkinin lymfoomaan sairastuneista yli 
80 prosenttia paranee, minkä lisäksi hoitojaksojen määrää 
ja sädehoitoannoksia on pystytty vähentämään.

T-solulymfoomat muodostavat edelleen hoidollisen 
haasteen, sillä tällä hetkellä alle 50 prosenttia niihin 
sairastuneista potilaista paranee. Useiden biologisten 
lääkkeiden, esimerkiksi histoniasetylaasiestäjä romidep-
siinin ja CD30-vasta-aine brentuksimabi-vedotinin, 
tehoa ja turvallisuutta tutkitaan parhaillaan. Lisäksi 
tutkimuksen kohteena on autologisen ja allogeenisen 
kantasolujensiirron tuella annettava intensiivihoito  
osana perifeeristen T-solulymfoomien hoitoa.

Monipuolistunut ja tarkentunut lymfoomien luokittelu 
ja molekulaarinen tutkimus ovat mahdollistaneet 
lymfoomien biologiset täsmähoidot. Viime vuosina on 
julkaistu laajoja tutkimuksia lymfooman biologisista 
hoidoista. Tutkimusten mukaan erityisesti CD20-vasta-
ainepohjaiset hoidot ovat parantaneet hoitotuloksia. 
Kuitenkin Syöpärekisterin vuoden 2010 tilastojen 
mukaan vuosina 2007–2009 hoidetuista suomalaisista 
non-Hodgkin-lymfoomaan sairastuneista vain 64 pro-
senttia oli elossa viiden vuoden kuluttua diagnoosista, 
Hodgkinin lymfoomaan sairastuneista 92 prosenttia. 

Käynnissä olevista satunnaistetuista tutkimuksista (tauluk-
ko 1) saadaan tietoa siitä, miten vasta-aineiden ja muiden 

Tutkimus (ClinicalTrials-tunniste) Diagnoosi Potilasryhmä Hoito- tai tutkimusasetelma Ensisijainen päätetapahtuma

PETAL 
(NCT00554164)

DLBCL 18–80-vuotiaat, 
ensilinja

R-CHOP x 2 -> interim 
PET+ -> R-CHOP x 6 vs 
B-ALL-protokolla; interim 
PET- -> R-CHOP x 4 vs 
R x 6 + CHOP x 4

Aika hoidon pettämiseen

REMoDLB  
(NCT01324596)

DLBCL Yli 17-vuotiaat, 
ensilinja

GEP -> R-CHOP21 vs 
R-CHOP21 + bortetsomibi

Aika taudin etenemiseen 
GCB- ja ABC-alaryhmissä

REMARC  
(NCT01122472)

DLBCL 60–80-vuotiaat, 
ensilinja

R-CHOP -> plasebo vs 
lenalidomidi-ylläpito 

Tautivapaa aika

PILLAR-2  
(NCT00790036)

DLBCL 60–80-vuotiaat, 
ensilinja

R-CHEMO -> plasebo vs 
RAD001-ylläpito 

Tautivapaa aika

OPTIMAL>60  
(NCT01478542)

DLBCL 61–80-vuotiaat, 
ensilinja

CHOP14 x 6 + R x 8 vs 
optimaalinen R-hoito

Tapahtumavapaa aika

ORCHARRD (NCT01014208) DLBCL Yli 17-vuotiaat, 
uusiutuma tai hoi-
doille reagoimaton 

R-DHAP vs 
ofatumumabi-DHAP  
+ BEAM

Aika taudin etenemiseen

SABRINA 
(NCT01200758)

FL Yli 17-vuotiaat,  
oireinen luokka II–IV

R-CVP vs R-CHOP + 
R-ylläpito R laskimoon vs 
ihon alle

Kokonaisvasteet (ORR)

RELEVANCE (NCT01476787) FL Yli 17-vuotiaat,  
oireinen luokka II–IV

R-kemo vs R-lenalidomidi 
+ R-ylläpito

CR/Cru-vasteet ja aika 
taudin etenemiseen

RO5072759  
(NCT01332968)

FL Yli 17-vuotiaat,  
oireinen luokka II–IV

Kemo + R vs  
GA101 + ylläpito

Aika taudin etenemiseen

AETHERA (NCT01100502) HL Potilaat, joilla 
ASCT:n jälkeen 
korkea jäännös
taudin riski

Plasebo vs  
brentuksimabi-vedotin

Aika taudin etenemiseen

RATHL NCT00678327 HL Luokka IIB-IV ABVD x 2 -> interim 
PET+ -> eBEACOPP x 4; 
interim PET- -> ABVD vs 
AVD x 4

Aika taudin etenemiseen

ACT-1 & ACT-2 (NCT00646854 
& NCT00725231)

PCTL ACT-1: 
18–60-vuotiaat,  
ACT-2:  
61–80-vuotiaat

A-CHOP14 vs 
CHOP + BEAM (alle  
60-vuotiaille)

Tapahtumavapaa aika

Taulukko 1. Keskeisiä sisäänottovaiheessa olevia satunnaistettuja lymfoomatutkimuksia.
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ORCHARRD on Hollannin lymfoomaryhmän suun-
nittelema satunnaistettu vaiheen III tutkimus, jossa on 
mukana uusiutunutta tai huonosti ensilinjan hoitoihin 
reagoinutta diffuusia suurisoluista B-solulymfoomaa 
sairastavia potilaita. Tutkimuksessa potilaat satunnais
tetaan saamaan DHAP-induktiohoidon kanssa kahta 
eri CD20-vasta-ainetta, rituksimabia tai ofatumumabia. 
Tavoitteena on verrata induktiohoitojen tehoa ja tur-
vallisuutta. Ensisijainen päätetapahtuma on tautivapaa 
elinaika. Vasteen saaneilta potilailta mobilisoidaan ja 
kerätään veren kantasoluja ja annetaan induktiohoidon 
jälkeen BEAM-korkea-annoshoito autologisen kanta-
solujensiirron tuella (ASCT). Hoitojen ja seurannan 
aikana analysoidaan myös hoitovasteita, kokonaiselin-
aikaa, haittavaikutuksia, kantasolujen mobilisoitumista 
verenkiertoon, neutrofiilien ja verihiutaleiden toipumista 
hoidoista, potilaiden elämänlaatua, biomarkkereita ja 
farmakogenetiikkaa.

Sparkthera on Rochen sponsoroima vaiheen I 
hoitotutkimus, jossa rituksimabi-ylläpitohoitoa saavat folli-
kulaarista lymfoomaa sairastavat potilaat on satunnaistettu 
saamaan rituksimabia kerta-annoksena joko laskimoon tai 
ihon alle. Kerta-annoksen jälkeen hoitoa jatketaan taval-
liseen tapaan laskimonsisäisesti. Tutkimuksen tavoitteena 
on määrittää se ihonalainen rituksimabiannos, jolla saatava 
pienin pitoisuus seerumissa on verrattavissa laskimon-
sisäisellä rituksimabiannoksella saatavaan pitoisuuteen. 
Tutkimuksen potilaat ovat tällä hetkellä ylläpitohoidossa 
tai seurannassa. Uusia potilaita ei enää oteta mukaan.

Sabrina on Rochen sponsoroima vaiheen III jatkotut-
kimus, jossa tutkitaan CD20-positiivista follikulaarista 
luokan I–IIIA lymfoomaa sairastavia potilaita. Tutki-
muksessa primaaria follikulaarista lymfoomaa sairastavat 
potilaat saavat R-CHOP- tai R-CVP-hoitoa sekä 
R-ylläpitohoitoa. Potilaat satunnaistetaan saamaan 
rituksimabia joko laskimoon tai ihon alle. Tavoitteena 
on selvittää, onko ihonalainen rituksimabihoito yhtä 
tehokasta kuin suoneen annosteltu.

R2-tutkimus on Pohjoismaisen lymfoomaryhmän ja 
sveitsiläisen SAKK-ryhmän koordinoima avoin vaiheen 
II tutkimus CD20-positiivista follikulaarista luokan 
I–IIIA lymfoomaa sairastaville potilaille, jotka tarvitsevat 
hoitoa. Tutkimuksessa selvitetään, voidaanko potilaiden 
hoitovastetta ja ennustetta parantaa pelkällä immuno-
terapialla. Potilaat satunnaistetaan saamaan kahdeksan 
rituksimabijaksoa ilman lenalidomidia tai sen kanssa. 
Ensisijainen päätetapahtuma on täydellisten hoitovastei-
den määrä hoitojen jälkeen. Lisätavoitteena on selvittää 
täydellisten hoitovasteiden määrä ja kesto, etenemisvapaa 
aika, kokonaiselinaika ja hoitoon liittyvät sivuvaikutuk-
set. Molekulaaristen tutkimusten avulla etsitään myös 
sairauteen liittyviä biologisia ennustetekijöitä. 

NLG MCL-4 (LenaBeRit) on Pohjoismaisen lym-
foomaryhmän koordinoima vaiheen I–II tutkimus 

yli 65-vuotiaille manttelisolulymfoomaa sairastaville 
potilaille. Tutkimuksessa selvitetään suurinta mahdollista 
siedettävää lenalidomidiannosta sekä lenadomidi-
bendamustiini-rituksimabihoidon siedettävyyttä ja tehoa 
ensilinjan hoitona.

NLG MCL-5 (MARit) on Pohjoismaisen lymfooma
ryhmän koordinoima vaiheen II tutkimus alle 
66-vuotiaille korkean riskin manttelisolulymfoomaa 
sairastaville potilaille. Tutkimuksessa pyritään paranta-
maan hoitotuloksia lisäämällä täydellisten hoitovasteiden 
määrää ennen intensiivihoitoa. Potilaat saavat kuusi 
sytarabiini-deksametasoni-rituksimabi-induktiohoitoa, 
minkä jälkeen vasteen saaneille annetaan korkea-annos-
hoito autologisen kantasolujensiirron tuella. Ensisijainen 
päätetapahtuma on täydellisten hoitovasteiden määrä 
ennen kantasolujensiirtoa. 

ACT-1 on Pohjoismaisen lymfoomaryhmän koordinoima 
vaiheen III tutkimus perifeeristä T-solulymfoomaa sai
rastaville potilaille. Tutkimuksessa selvitetään, voidaanko 
potilaiden ennustetta parantaa liittämällä alemtutsumabi 
annosintensifioituun kemoterapiaan. Potilaat satunnaistetaan 
diagnoosivaiheessa saamaan kuusi annosta joko CHOP-14- 
tai A-CHOP-14-hoitoa. Induktiohoidon jälkeen pyritään 
vakauttamiseen autologisella kantasolujensiirrolla tuetulla 
intensiivihoidolla (BEAM). Ensisijainen päätetapahtuma on 
tapahtuma tapahtumavapaa elinaika (EFS).
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